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Execucutive Summary 

ชาเขียว (green tea) เปนเครื่องดื่มที่นยิมบริโภคมากถึงรอยละ 20 ของชาทัง้หมด ซึ่ง

นอกจากจะใชรับประทานโดยปกติแลว ยงัมีสรรพคุณในการบาํบัดโรคหลายชนิด อาทิเชน โรค

ซึมเศรา (Jin et al.,2005) โรคหัวใจขาดเลือด (Peters, et al., 2001; Nakachi,  et al., 2000) 

มะเร็ง (Ahmad and Mukhtar, 1999; Gupta, et al., 2001; Mantena, et al., 2005; Shimizu, et 

al., 2005) และโรคที่เกิดจากความเสื่อมของเซลลประสาท เชน โรคพารคินสนัและโรคอัลไซเมอร 

(Mandel and Youdim, 2004) เปนตน โดยเชื่อวาสารสําคัญในชาเขียวที่มฤีทธิ์ในการรักษาเปน

จําพวก polyphenol ซึ่งมีประมาณ 30-42% ในใบชาแหง สารพวกนีม้ฤีทธิ์ตานอนุมลูอิสระ (Jin et 

al, 2005; Nanjo et al, 1999) ลดกระบวนการการเกิด lipid peroxidation (Coimbra et al, 2005) 

และเสริมฤทธิก์ารทาํงานของเอนไซม glutathione peroxidase, catalase และ quinine 

reductase (Khan et al, 1992) นอกจากนี้ จากรายงานการศึกษาทีผ่านมา พบวาสาร polyphenol 

ในชาเขียวสามารถลดระดับ  malonyldialdehyde (MDA) ซึ่งเปนสารเกิดจากกระบวนการ lipid 

peroxidation เมื่อมีการตายของเซลลประสาท (Choi et al., 2001)  และสามารถเพิ่มการเรียนรู

และความจาํเกี่ยวกับสถานที่ ในหนูทดลอง (Haque et al., 2006)  

จากการที่ชาเขียวเปนเครื่องดื่มที่เร่ิมมีผูนยิมมากขึ้น สงผลใหปริมาณของกากชาเขียว 

(green tea byproduct) ที่เหลือจากการผลิต และตองถกูกําจัดทิ้งในจาํนวนเพิ่มมากขึ้นในแตละป

ตามไปดวย สืบเนื่องจากผลการวิเคราะหเชิงเคมีโดย ศ.ดร.นันทวัน บุญยะประภศัร และคณะ ที่

พบวา กากชาเขียวมปีริมาณสารตานอนมุูลอิสระมากพอๆ กับชาเขียว ทางทีมผูวิจัยจงึไดดําเนิน

โครงการวิจยัเพื่อศึกษาฤทธิท์างเภสัชวทิยาของกากชาเขียว โดยเริ่มจากการตรวจสอบหาขนาดที่มี

ผลตอการทํางานของระบบประสาทสวนกลางในเชงิพฤติกรรมการเคลื่อนไหว ตามดวยการทดสอบ

การสงเสริมหรือการฟนฟูความสามารถในการเรียนรูและความจาํในสัตวทดลอง และผลตอระดับ

การทาํงานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus  

การทดลองตอนทีห่นึง่เปนการทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียว 3 ขนาดความ

เขมขน คือ 3, 30 และ 300 มก./กก. น้ําหนกัตัว เมื่อใหเพยีงครั้งเดยีวตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหว

ในหนูถีบจกัร เพื่อตรวจสอบขนาดของสารที่มีผลในการกระตุนการทาํงานของระบบประสาท

สวนกลาง ผลการทดลองพบวาทั้งชาเขียวและกากชาเขียวที่ขนาดสงูสุดคือ 300 มก./กก. น้ําหนัก

ตัว เทานัน้ที่สงผลใหแสดงพฤติกรรมการเคลื่อนไหวมากขึ้น สวนขนาด 3 และ 30 มก./กก. น้าํหนัก

ตัว ไมมีผลตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหว  
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ผลการทดลองในตอนที่สอง เปนการทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียว ขนาด 30 

และ 300 มก./กก. น้ําหนักตัว เมื่อใหติดตอกันเปนระยะเวลานาน 3 เดือนตอการฟนฟูภาวะ

ความจาํบกพรองในหนหูนุมที่ชักนําใหเกดิภาวะความจาํบกพรองโดยฉีด amyloid-β peptides ที่

โพรงสมองหรอืที่สมองสวน enthorhinal cortex ผลการทดลองพบวาหนูความจาํบกพรองที่ไดรับ

ชาเขียวและกากชาเขียวที่ขนาด 300 มก./กก. น้ําหนกัตวั มีความจาํดานสถานที่และดานการจดจาํ

ส่ิงของวัตถุดีกวากลุมควบคมุที่ไดรับน้ํากลั่น แตผลของสารสกัดตอการฟนฟูภาวะความจาํบกพรอง

เกี่ยวกับความจําอางอิงและความจาํขณะทํางานยงัไมสามารถสรุปไดชัดเจน  สําหรบัในกลุมหนูแก

ตามธรรมชาตทิี่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวขนาด 300 มก./กก. น้ําหนกัตัว พบวามี

ความสามารถในการเรียนรูและความจาํอางอิง และความจําขณะทาํงาน ความจําดานสถานที่และ

ดานการจดจําวัตถุส่ิงของ ทีดี่กวาหนูแกกลุมควบคุมที่ไดรับน้ําอยางมนีัยสําคัญ 

ในการทดลองตอนที่สาม เปนการวัดระดับการทาํงานของเอนไซม SOD และ GPx ใน

สมองสวน hippocampus ของหนหูนุมและหนุแกทีใ่ชในการทดลองตอนที่สอง ผลการทดลอง

พบวา ในกลุมหนหูนุมความจําบกพรองและกลุมหนูแกที่ไดรับชาเขยีวและกากชาเขียวเปน

ระยะเวลา 3 เดือน มีคาระดับการทํางานของเอนไซมทัง้ SOD และ GPx ในสมองสวน 

hippocampus สูงกวากลุมหนหูนุมปกติ กลุมหนูหนุมความจาํบกพรองและกลุมหนูแกที่ไดรับน้ํา

กลั่นอยางมีนยัสําคัญ 

การทดลองตอนที่ส่ี เปนการทดสอบวาสารคาเฟอนีในชาเขียวและกากชาเขียว มีผลตอการ

ฟนฟูภาวะความจําบกพรองหรือไม การทดลองสวนนี้เร่ิมจากทดสอบพฤติกรรมการเคลื่อนไหวใน

หนถูีบจักรโดยเปรียบเทียบผลของชาเขียวและกากชาเขียวปกติ ในขนาดความเขมขนทีก่ระตุนการ

ทํางานของระบบประสาท กับชาเขียวและกากชาเขียวที่ถูกดงึคาเฟอนีออก ผลการทดลองพบวาชา

เขียวและกากชาเขียวที่ถกูดงึคาเฟอีนออก ที่ขนาดความเขมขน 300 มก./กก. น้าํหนกัตัว ไมมีผลใน

การกระตุนการทํางานของระบบประสาท  และเมื่อหนูถีบจกัรไดรับสารชาเขียวหรอืกากชาเขียวที่

ถูกดึงคาเฟอนีออกนี้เปนระยะเวลานาน 4 สัปดาหและทําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง มี

ความสามารถในการเรียนรูและความจาํดกีวาหนูกลุมควบคุมที่ไดรับน้ํากลัน่อยางมีนัยสาํคัญ 

จากผลการทดลองทัง้สี่ตอนอาจสรุปไดวา การทีห่นูทดลองไดรับสารสกัดกากชาเขียวใน

ขนาด 300 มก./กก. น้ําหนกัตัว ติดตอกันเปนเวลา 90 วนั สามารถชวยเพิ่มการเรียนรูและความจํา 

และปกปองภาวะความจาํบกพรองเนื่องจากความชราและผลของโรคอัลไซเมอรได โดยทีก่ลไกการ

ออกฤทธิ์ของสารสกัดกากชาเขียว อาจเกี่ยวของกับการเพิ่มระดับการทาํงานของเอนไซมตาน
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อนุมูลอิสระในสมองสวนhippocampus  มากกวาเกิดจากสารคาเฟอีนที่มฤีทธิ์ในการกระตุน

ประสาท 
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บทคัดยอ 
 

งานวิจยันี้มจีดุประสงคเพื่อทดสอบฤทธิ์ของสารสกัดกากชาเขียว (GTB) เปรียบเทียบกับ

ชาเขียว (GT) เมื่อประยุกตใหติดตอกันทกุวันนาน 3 เดือน ตอการเรียนรูและความจํา และการ

เปลี่ยนแปลงของระดับการทาํงานของเอนไซม superoxide dismutase (SOD) และ glutathione 

peroxidase (GPx) activity ในสมองสวน hippocampus ในหนหูนุมที่ถกูชักนาํใหเกิดภาวะ

ความจาํบกพรองดวย amyloid-β peptides (young-Aβ) และในหนูแกตามธรรมชาติ รวมทัง้

ศึกษาวาผลการฟนฟูความจํานี้เปนผลจากคุณสมบัติในการตานอนุมลูอิสระหรือเปนผลจากสาร

คาเฟอนีที่เปนสวนประกอบอยางหนึ่งของชาเขียวและกากชาเขียว  

การทดลองในตอนทีห่นึง่มีจดุประสงคเพื่อทําการตรวจหาขนาดของสารสกัดชาเขียว (GT) 

และกากชาเขยีว (GTB) ทีม่ีผลกระตุนระบบประสาทสวนกลางในดานการเพิ่มการเคลื่อนไหว ซึง่

พบวา เมื่อหนทูดลองไดรับสารสกัดชาเขียวหรือกากชาเขียวเพยีงครั้งเดียวในขนาด 3 หรือ 30 มก./

กก. น้ําหนกัตวั  ไมมีผลตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหว แตเมื่อไดรับในขนาด 300 มก./กก. น้ําหนกัตัว  

ทําใหการเคลือ่นไหวเพิ่มมากขึ้นและรวดเร็วขึ้นอยางมนียัสําคัญ   

การทดลองตอนที่สอง เปนการทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียว ขนาด 30 และ 300 

มก./กก. น้ําหนักตัว เมื่อใหติดตอกันเปนระยะเวลานาน 3 เดือนตอการฟนฟูภาวะความจาํบกพรอง

ในหนูหนุมที่ชกันําใหเกิดภาวะความจําบกพรองโดยฉีด amyloid-β peptides และหนูแก ผลการ

ทดลองพบวา หน ู young-Aβ ที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวที่ขนาด 300 มก./กก. น้าํหนักตวั มี

ความจาํดานสถานที่และดานการจดจําสิง่ของวัตถุดีกวาหน ู young-Aβ กลุมควบคุม เมื่อทดสอบ

โดยใชวิธี Morris Water Maze test และ Novel Object Recognition test ตามลําดบั แตผลในการ

ฟนฟูภาวะความจําบกพรองดานความจาํอางอิง และความจาํขณะทํางานเมือ่ทดสอบโดยใชวิธี 

Radial Arm Maze ยังไมชัดเจน  สําหรับในกลุมหนูแกตามธรรมชาติที่ไดรับชาเขียวและกากชา

เขียว ขนาดความเขมขน 300 มก./กก. น้าํหนักตัว มีความสามารถในการเรียนรูและความจาํอางองิ 

และความจาํขณะทํางาน ความจาํดานสถานที่และดานการจดจําวตัถส่ิุงของ ดีกวาหนูแกกลุม

ควบคุมที่ไดรับน้ําอยางมีนยัสําคัญ 

การทดลองตอนที่สาม เปนการวัดระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมอง

สวน hippocampus ของหนูหนุมและหนแุกที่ใชในการทดลองตอนทีส่อง ผลการทดลองพบวา ใน

กลุมหน ู young-Aβ และกลุมหนูแกที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวเปนระยะเวลา 3 เดือน มคีา
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ระดับการทาํงานของเอนไซมทั้ง SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus สูงกวากลุมหนูหนุม

ปกติ กลุมหนหูนุมความจําบกพรองและกลุมหนูแกที่ไดรับน้ําอยางมนีัยสําคัญ 

การทดลองชุดที่ 4 เปนการทดสอบวาสารคาเฟอนีในชาเขียวและกากชาเขียว มีผลตอการ

ฟนฟูภาวะความจําบกพรองหรือไม การทดลองสวนนี้เร่ิมจากทดสอบพฤติกรรมการเคลื่อนไหวใน

หนถูีบจักรโดยเปรียบเทียบผลของชาเขียวและกากชาเขียวปกติ ในขนาดความเขมขนทีก่ระตุนการ

ทํางานของระบบประสาทสวนกลาง กบัชาเขียวและกากชาเขียวทีถู่กดึงคาเฟอนีออก ผลการ

ทดลองพบวาชาเขียวและกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอีนออก ที่ขนาดความเขมขน 300 มก./กก. 

น้ําหนกัตัว ไมมีผลในการกระตุนการทํางานของระบบประสาท  และเมื่อหนูถีบจักรไดรับสารชา

เขียวหรือกากชาเขียวที่ถกูดงึคาเฟอีนออกนี้เปนระยะเวลานาน 4 สัปดาหและทําใหเกิดภาวะ

ความจาํบกพรอง มีความสามารถในการเรียนรูและความจําดีกวาหนกูลุมควบคุมอยางมีนยัสําคญั 

สรุปไดวาการไดรับสารสกัดกากชาเขียวติดตอกันเปนเวลา 90 วัน ดวยขนาด 300 มก./กก. 

ชวยเพิ่มความสามารถในการเรียนรูและความจํา ในสัตวทดลองที่มีอายุมาก และในสัตวทดลองที่

เปนแบบจําลองของโรคอัลไซเมอรได โดยที่การทํางานของชาเขียวและกากชาเขยีวอาจเกี่ยวของ

กับการเพิ่มระดับการทาํงานของเอนไซมตานอนุมูลอิสระในสมองสวนhippocampus  มากกวาเกดิ

จากสารคาเฟอีนที่มฤีทธิ์ในการกระตุนประสาท 
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ABSTRACT 

The purposes of this study were to investigate the effects of green tea byproduct (GTB) and 

green tea (GT) extracts on the cognitive functions as well as superoxide dismutase (SOD) and 

glutathione (GPx) peroxidase activities in the hippocampus of naturally aging rats and amyloid β-

induced amnesia rats (young-Aβ). We also investigated whether animal’s memory improvement was 

due to its antioxidant acitivities or caffeine, one of constituents found in both GT and GTB extracts.   

The first set of experiments was designed to screen the dosages of GT and GTB extract that 

stimulated the central nervous system (CNS) function, i.e., the motor activity.  A single administration 

of GT or GTB at the dose of 3 or 30 mg/kg b.w. did not affect the animal’s locomotor activity.  

However, both GT and GTB administrations at the dose of 300 mg/kg b.w. could induce significant 

increases in the number of movements and speed. 

The second set of experiments was designed to investigate the memory improving effect of 

GT and GTB when administered at the doses of 30 and 300 mg/kg b.w./day for 3 months on young-

Aβ and aging rats. The young-Aβ group that received GT or GTB at the dose of 300 mg/kg b.w. had 

better memories than the control group by using Morris Water Maze and Novel Object Recognition 

tests whereas the reference memory test using a Radial Arm Maze was inconclusive.  The aging rats 

received GT or GTB at the dose of 300 mg/kg b.w. also showed a significant improvement of 

reference, working, spatial, and object-recognitive memories when compared to those of the control 

group.  

The third set of experiments was designed to measure SOD and GPx activities in the 

hippocampus obtained from the animals used in the second set of experiments. Both young-Aβ and 

aging rats that received GT or GTB for  3 months showed significant increases in SOD and GPx 

activities when compared to the control group.   

The forth set of experiments was designed to investigate whether caffeine in GT or GTB had 

any effects on the memory improvement.  The experiment was begun with screening the CNS 

stimulating doses.  The animals received either decaf GT (GT-C) or decaf GTB (GTB-C) at a single 

dose of 300 mg/kg b.w. showed significantly lower locomotor activities when compared to the GT or 

GTB group.   However, these groups of animals (GT-C and GTB-C) could perform significantly better 

learning and memory than the control group that received distilled water.  

Altogether, we concluded that a 90-day-period of GTB administration could help to restore 

the cognitive functions in naturally aging rats and could also protect a memory deficit in an animal 

model of Alzheimer’s disease. The actions of GT and GTB may involve the enhancing of antioxidant 

activity in the hippocampus rather than stimulating action of caffeine. 
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ทบทวนวรรณกรรม 

1. โรคอัลไซเมอร (Alzheimer’s disease) 

 โรคอัลไซเมอรเปนโรคสมองเสื่อมประเภทหนึ่ง มักพบในผูสูงอายุที่มีอายุ 60 ปข้ึนไป  

ความชุกของการเกิดโรค (prevalence) จะมากขึ้นตามอายุที่เพิ่มข้ึน  ในป พ.ศ. 2549 ประเทศไทย

พบผูปวยโรคอัลไซเมอร จํานวน 665,287 คน  ซึ่งหากแบงตามอายุพบวา อายุ 60-64 ป พบ 1%  

อายุ 65-69 ป พบ 2%   อายุ 70-74 ป พบ 4%   อายุ 75-79 ป พบ 8% อายุ 80-85 ป พบ 16% 

และอายุ 86 ปข้ึนไป พบ 32% ตามลําดับ (สุรวิทย เดชธุวานันท, 2550)  ผูปวยจะมีความสามารถ

ในการเรียนรู การคิด และการจํา (cognitive function) ลดลงอยางชาๆ และมีการดําเนินของโรคไป

อยางตอเนื่อง (Stepanichev, et al., 2006; Rivière, et al., 2008)  

 อาการของโรคอัลไซเมอร สามารถแบงไดเปน 3 ระยะ คือ  

1.  ระยะแรก (early stage) อยูในชวงระยะเวลา 5 ปแรก  มักมีความบกพรองของความจํา

ระยะสั้น (short term memory) แตความจําระยะยาว (long term memory) ยังปกติ       มี

ความสามารถในการทํากิจวัตรประจําวันที่เคยทําลดลง เชนลืมวิธีการปรุงอาหาร ขับรถ หรือซื้อของ  

การคิดตัดสินใจผิดแปลกไป เชนเก็บโทรศัพทมือถือไวในตูเย็น  ความสามารถในการใชภาษาลดลง 

เชนลืมชื่อส่ิงของตางๆ  เกิดการเปลี่ยนแปลงทางดานอารมณ พฤติกรรม และบุคลิกภาพ  ลืมวัน 

เวลา สถานที่  มีความบกพรองในการคิด และการตัดสินใจ  

 2.  ระยะกลาง (middle stage) อยูในชวงระยะเวลา 2-12 ป ถัดมา  มีความบกพรองของ

ความจําระยะสั้นมากกวาในระยะแรก และเกิดความบกพรองของความจําระยะยาว เชนไม

สามารถจําชื่อตนเอง ชื่อสามี หรือชื่อลูกของตนเองได  ตองพึ่งพาผูอ่ืนในการทํากิจกรรมใน

ชีวิตประจําวัน เชนอาบน้ํา หรือแตงตัว  ขาดการคิดตัดสินใจในเรื่องความเหมาะสมหรือความ

ปลอดภัย เชนไมใสเสื้อกันหนาวในฤดูหนาว  ความสามารถในการใชภาษาลดลง เชนไมสามารถ

เรียกชื่อส่ิงของงายๆ ได  มีอาการวิตกกังวล (anxiety) หวาดระแวง (suspicious) ข้ีโมโห (irritable) 

ไรเหตุผล (silly)  มีอาการทางจิต (neuropsychiatric) เชน เห็นภาพหลอน (visual hallucination)  

สับสนเกี่ยวกับเวลา สถานที่ เชน ไมรูวาตนเองอยูที่ไหน ไมรูวาเปนเวลากลางวันหรือกลางคืน  

ความสามารถในการคิด การตัดสินใจบกพรอง  ความสามารถในการรับรูกลิ่นและรสชาติ

เปลี่ยนแปลงไปทําใหมีความอยากอาหารลดลง  เกิดการเปลี่ยนแปลงทางดานรางกายเชน อาจจะ

สูญเสียการควบคุมการทํางานของกระเพาะปสสาวะและ /หรือลําไส รวมทั้งนอนไมหลับ 

(insomnia)   
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 3.  ระยะสุดทาย (late stage) อยูในชวงระยะเวลาประมาณ 1-2 ป สุดทาย ไมสามารถ

จดจําความจําระยะสั้นได หรือสามารถจําไดเล็กนอย ไมสามารถทํากิจวัตรประจําวันไดเลย หรือทํา

ไดนอยมาก สูญเสียความสามารถในการคิด การตัดสินใจ พูดสื่อสารไมได จําคนในครอบครัว หรือ

ภาพตนเองในกระจกไมได สูญเสียความสามารถในการรับรู เกิดการเปลี่ยนแปลงทางดานรางกาย

เชน อาจจะไมสามารถ เคี้ยว กลืน เดิน กลั้นปสสาวะ และ/หรืออุจจาระได  

โรคอัลไซเมอร สามารถแบงไดเปน 2 ชนิดคือ 

 1. Sporadic Alzheimer’s disease หรืออาจเรียกวา late onset Alzheimer’s disease  

เปนชนิดที่พบไดทั่วไป  มักพบในผูที่มีอายุต้ังแต 65 ปข้ึนไป  ยังไมทราบสาเหตุชัดเจนแตเชื่อวาอาจ

เกิดจากปจจัยแวดลอมตางๆ  จากการศึกษาทางระบาดวิทยาพบวาผูที่มีการศึกษานอย ผูที่บริโภค

อาหารที่มีไขมันและแคลอรี่สูง ผูที่ไมคอยออกกําลังกาย (sedentary lifestyle) หรือผูที่ไดรับ

บาดเจ็บที่ศีรษะ มีอัตราเสี่ยงตอการเปนโรคอัลไซเมอรสูง (Mattson, 2003; Mayeux, 2003)  

นอกจากนี้ เ ชื่ อว าอาจเกิดจากปจจัยทางดานพันธุกรรม  ได แกความผิดปกติของยีน   

Apolipoprotein E (ApoE) ที่อยูบนโครโมโซมคูที่ 19 ที่ควบคุมการสรางโปรตีน ApoE ซึ่งเปน

โปรตีนที่ทําหนาที่ในการขนสง phospholipid และ cholesterol พบที่ oligodendroglia พบที่ 

astrocytes และพบที่ microglia  ยีน ApoE มีการแสดงออกของยีน 3 รูปแบบคือ รูปแบบ E2 

รูปแบบ E3 และรูปแบบ E4  ทําหนาที่ในการสรางโปรตีน ApoE2 โปรตีน ApoE3 และ โปรตีน ApoE4 

ตามลําดับ (Parihar and Hemnani, 2004)  จากรายงานของ Namba และคณะในป 1991       

พบโปรตีน ApoE อยูใน amyloid plaques และ NFT ในสมองของผูปวยที่เปนโรคอัลไซเมอรหลัง

จากเสียชีวิตแลว (Namba, et al., 1991)  ตอมามีรายงานวาการเพิ่มข้ึนของโปรตีน ApoE4  ทําใหมี

อัตราเสี่ยงของการเกิดโรคอัลไซเมอรเพิ่มมากขึ้น  ในขณะที่การมีโปรตีน  ApoE2 อาจมีสวนปองกัน

ไมใหเกิดโรคอัลไซเมอร (Strittmatter and Roses,  1996; Farrer, et al., 1997; Lendon, et al., 

1997)  นอกจากนี้จากการศึกษาในเซลลเพาะเลี้ยงพบวาโปรตีน ApoE สามารถจับกับ Aβ 

peptidesที่อยูในรูปแบบที่สามารถละลายน้ํา (soluble Aβ) ซึ่งจะไปสงเสริมการกอตัวของ Aβ 

peptides ใหเกิดเปน amyloid plaques (Aβ fibrils) โดยโปรตีน ApoE4 จะสงเสริมการกอตัวของ 

Aβ peptides ใหเกิดเปน amyloid plaques ไดดีกวาโปรตีน ApoE3 (Strittmatter, et al., 1993; 

Wisniewski, et al.,  1994; Ma et al., 2002) ปจจุบันยังไมทราบกลไกของยีน ApoE ที่เกี่ยวของ

กับการเกิดโรคอัลไซเมอรอยางชัดเจน  

 2. Familial Alzheimer’s disease  อาจพบไดทั้งผูที่มีอายุมากกวา 65 ปข้ึนไป (late 

onset) หรือนอยกวา 65 ป (early onset) พบไดนอยกวาชนิดแรก  สาเหตุเกิดจากการกลายพันธุ
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ของยีนที่อยูบนโครโมโซมคูที่ 21 ที่ควบคุมการสราง amyloid precursor protein (APP) ซึ่งเปน

โปรตีนที่พบไดบริเวณ cell membrane และผนังดานในของ endoplasmic reticulum (ER) และ 

golgi apparatus (Mattson, 2004; Li, et al., 2007) ของเซลลหลายชนิดรวมทั้งเซลลประสาท 

(Parihar and Hemani, 2004)  APP เปนโปรตีนตนแบบในการเกิด Aβ peptides นอกจากนี้

โรคอัลไซเมอรชนิดนี้อาจเกิดจากการกลายพันธุของยีน presenilin (PS) ที่อยูบนโครโมโซมคูที่ 1

และ 14 ที่ควบคุมการสรางโปรตีน PS2 และ PS1 ตามลําดับ  โปรตีน PS เปน integral 

membrane protein ทําหนาที่ควบคุมการทํางานของเอนไซม γ- secretase ในกระบวนการตัด 

APP (Ray, Ashall and DPhil, 1998;  Saido and Iwata, 2006)  โปรตีน PS พบไดทั่วไปที่เยื่อหุม

ของ nuclear envelop, ER และ golgi apparatus ของเซลลประสาท (Kovacs, et al., 1996)   

2. พยาธสิรีรวิทยาของโรคอัลไซเมอร 

 จากการศึกษาสภาพของเนื้อเยื่อสมองของผูปวยที่เปนโรคอัลไซเมอรหลังจากเสียชีวิต 

(postmortem study) พบพยาธิสภาพ 2 ลักษณะที่เดนชัดคือ amyloid plaques ซึ่งอยูที่ภายนอก

เซลล และ NFT ซึ่งอยูภายในเซลล (รูปที่ 1) ของสมองสวน          frontal lobe, parietal lobe 

occipital lobe และ temporal lobe ซึ่งรวมถึงสวน hippocampus ดวย amyloid plaques เกิด

จากการเกาะกลุมกันของ Aβ peptides บริเวณรอบเซลลประสาทที่ตายแลว และรอบเซลลคํ้าจุน 

ตางๆ เชน astrocytes และ microglia เปนตน ซึ่ง Aβ peptides นั้นเกิดจากผลของการตัด APP ซึ่ง

โครงสรางของ APP ประกอบดวยสวนที่อยูภายนอกเซลล (hydrophilic amino-terminal 

extracellular domain หรือ ectodomain) สวนที่อยูระหวางเยื่อหุมเซลล (hydrophobic putative 

transmembrane domain หรือ membrane spanning domain) และสวนที่อยูใน cytoplasm  

(carboxy-terminal cytoplasm domain หรือ cytosolic domain) (Parihar and Hemani, 2004)  

 หนาที่ของ APP ยังไมเปนที่ทราบแนชัด เชื่อวาเกี่ยวของกับการเจริญของเซลลประสาท 

(neurite outgrowth) สวนที่อยูภายนอกเซลลของ APP สามารถจับกับ proteoglycan ไดหลาย

ชนิดทําใหเกิด cell adhesion หรือ cell interaction สวน APP อาจทําหนาที่เปน cell-surface 

receptor ทําใหเกิด synaptic plasticity เปนตน 
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Amyloid plaques 

NFT

Amyloid plaques 

 
 

รูปที่ 1  ลักษณะของ amyloid plaques และเซลลประสาทที่มี neurofibrillary tangles (NFT) ใน

เนื้อเยื่อสมองของผูปวยโรคอัลไซเมอร หลังจากเสียชวีติแลว  โดยจะพบ amyloid plaques อยู

ภายนอกเซลลประสาท (ลูกศรชี้) เปนลักษณะของการเกาะกลุมกนัของ Aβ peptides และพบ NFT 

อยูภายในเซลลประสาท (ลูกศรชี้) ที่เกิดจาก tau protein ถูกเติมหมูฟอตเฟตเขาไปในโมเลกลุ

มากกวาปกติ มีลักษณะคลายรูปสามเหลีย่มดังภาพ (ดัดแปลงจาก Chu, et al., 2000) 

 

 กระบวนการตัด APP อาศัยเอนไซม protease 3 ชนิด คือเอนไซม α-, β- และ γ-

secretase  การตัดสามารถแบงออกไดเปน 2 ทิศทางคือ  ทิศทางที่ไมทําใหเกิดโรค (non-

amyloidogenic pathway หรือ α-pathway) และทิศทางที่ทําใหเกิดโรค (amyloidogenic 

pathway หรือ β-pathway)  ทิศทางที่ไมทําใหเกิดโรคอาศัยเอนไซม α-secretase อาทิเชนเอนไซม 

prohormone convertase 7 (PC7), tumor necrosis factor-α (TNF-α)-converting enzyme 

(TACE), a disintegrin and metalloproteinase (ADAM) 9, ADAM-10 หรือ ADAM-17 

(Hooper, 2005) ตัด  APP ตําแหนงกรดอะมิโนที่ 687 ทําใหได N-terminal fragment ของ APP ที่

ละลายน้ําได ที่เกิดจากการตัดของเอนไซม α-secretase (soluble amyloid precursor protein α 

หรือ sAPPα) หลุดออกมานอกเซลลประสาท และ C-terminal fragment ที่มีขนาด 83 amino 

acid (C83) ซึ่งยังคงติดอยูระหวางเยื่อหุมเซลล  จากนั้นเอนไซม γ-secretase ที่ประกอบดวย

โปรตีน   4 ชนิดคือ PS, nicastrin, anterior pharynx defective-1 (Aph-1) และ presenilin 

enhancer 2 (Pen-2) หรือเรียกวา presenilin complex (Selkoe and Schenk, 2003) เขามาตัด 

C83  ตําแหนงกรดอะมิโนที่ 711 หรือ 713 ภายในสวน membrane spanning domain ทําใหได 
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non-amyloidogenic (P3) และ APP intracellular domain (AICD)  สวนทิศทางที่ทําใหเกิดโรค 

เร่ิมจากเอนไซม β-secretase (β-amyloid converting enzyme หรือ BACE) เขามาตัด APP ที่

ปลาย N terminus ของ Aβ domain ตําแหนงกรดอะมิโนที่ 671 ทําใหได N-terminal fragment 

ของ APP ที่ละลายน้ําไดที่เกิดจากการตัดของเอนไซม  β-secretase (soluble amyloid precursor 

protein β หรือ sAPP β) หลุดออกมาจากเยื่อหุมเซลล และ C-terminal fragment ที่มีขนาด 99 

amino acid (C99) ติดอยูระหวางเยื่อหุมเซลล  จากนั้นเอนไซม γ-secretase เขามาตัด C99 

ภายในสวนของ membrane spanning domain ตําแหนงกรดอะมิโนที่ 711 หรือ 713 ไดเปน 

AICD และ Aβ     peptides ที่ประกอบดวยกรดอะมิโน 40 (Aβ1-40) หรือ 42 (Aβ1-42) ตัว ตามลําดับ 

ดังแสดงในรูปที่ 2  

 ในภาวะปกติรางกายจะมีการสราง Aβ peptides คือสรางเปน Aβ1-40 peptides 

ประมาณรอยละ 90 และ Aβ1-42 peptides ประมาณรอยละ 10 (Seubert, et al., 1993) และมี

กระบวนการทําลาย Aβ peptides ที่ถูกสรางขึ้นในรางกาย  กระบวนการทําลายเกิดขึ้นโดยอาศัย

เอนไซม neprilysin, insulin-degrading enzyme  (IDE), endothelin-converting enzyme (ECE-

1), angiotensin-converting enzyme (ACE) และ plasmin เปนตน (Kanemitsu, Tomiyama 

and Mori, 2003)  เอนไซมเหลานี้เปนเอนไซมที่รางกายสรางขึ้น เพื่อสรางสมดุลระหวางการสราง

และการทําลาย Aβ peptides ภายในสมอง  แตเมื่อไรก็ตามที่เกิดการสูญเสียสมดุลระหวางการ

สรางและการทําลาย Aβ peptides เชนมีการลดลงของเอนไซมที่ใชทําลาย Aβ peptides หรือมี

การสราง Aβ peptides เพิ่มข้ึน จะสงผลใหมี Aβ peptides เพิ่มมากขึ้น จนเกิดการสะสมเปน 

amyloid plaques ในเวลาตอมา (รูปที่ 3) (Seubert, et al., 1993; Selkoe, 2001) 

        

 
รูปที่ 2 กระบวนการตัด amyloid precursor protein (APP) ซึ่งแบงออกเปน 2 ทางคือ ทิศทางที่ไม

ทําใหเกิดโรค (non-amyloidogenic pathway หรือ α-pathway) และทิศทางทีท่ําใหเกดิโรค 

(amyloidogenic pathway หรือ β-pathway) (ดัดแปลงจาก Nerelius, et al., 2009) 
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sAPPβsAPPβ

 
รูปที่ 3 แสดงการกอตัวของ Aβ peptides เปน amyliod plaques เร่ิมจากกระบวนการตัด APP ใน

ทิศทางที่ทาํใหเกิดโรค ได Aβ peptides  เมื่อเกดิการสูญเสียสมดุลระหวางการสรางและการ

ทําลาย Aβ peptides จะสงผลใหมี Aβ peptides เพิ่มมากขึ้น และเกิดการกอตัวจากรูปแบบ 

monomer ไปเปน oligomer, protofibrils และสุดทายเกิดเปน amyloid plaques (ดัดแปลงจาก 

Iwata, Higuchi and Saido, 2005) 

 
รูปที่ 4 แสดงกลไกการกระตุนการเกิดความเปนพิษตอเซลลประสาทของ Aβ peptides โดยที่ Aβ 

peptides มีความไวตอการจับกับ Fe2+ และ Cu+ จึงกระตุนใหเกิดการสราง H2O2 สงผลกระตุนให

เกิดภาวะ lipid peroxidation และเกิด 4HNE ตามมา  ซึง่ 4HNE เปนสารอัลดีไฮดที่เปนพษิ
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สามารถเปลี่ยนแปลงพันธะโควาเลนทของโปรตีน  นอกจากนี ้ Aβ peptides ในเซลลสามารถ

กระตุนใหเกิดภาวะ oxidative stress ตอ mitochondria ทําใหรบกวนการควบคุมสมดุลของ Ca2+ 

ภายใน mitochondria กระตุนใหเกิดการสราง ROS และมีการผลิต ATP ลดลง และเกิดการผลติ

อนุมูล O2
- เพิม่ข้ึน  การรบกวนสมดุล Ca2+ ทําใหม ี Ca2+ ภายในเซลลเพิ่มข้ึน กระตุนใหเกิดการ

สราง NO ที่สามารถทําปฏกิิริยาอยางรวดเร็วกับอนุมูล O2
- ที่ถกูผลิตจาก mitochondria ไดเกิดเปน

สารพิษ ONOO-  นอกจากนี้เอนไซม SOD จะขจัดอนุมูล O2
- โดยการเปลี่ยนใหเปนอนุมูล H2 O2 

และเมื่อทําปฏิกิริยากับ Fe2+ และ Cu+ แลวจะเกิดเปนอนุมูล OH-. (Mattson, 2004) 

 

3. การจําลองภาวะโรคอัลไซเมอรในสัตวทดลองดวย Aβ เพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจาํ
บกพรอง  

       มีการศึกษาบทบาทของ Aβ peptides ที่เกี่ยวของกับการเกิดโรคอัลไซเมอร โดยมี

การใช Aβ1-40, Aβ1-42 และ Aβ25-35 peptides ในการชักนําใหเกิดการบกพรองของการเรียนรูและ

ความจํา ในหนูแรทที่ไดรับการฉีด Aβ1-40 peptides โดยตรงที่สมองสวน nucleus basalis เกิดการ

บกพรองของพฤติกรรมการเรียนรูและความจําระยะยาว (long term memory) โดยมีเปอรเซนตใน

การหลีกเลี่ยงอันตรายที่เกิดจากการถูกชอตดวยไฟฟานอยกวาหนูกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ 

เมื่อทดสอบโดยใชวิธี passive avoidance (Giovannelli, et al., 1995) และหนูแรทที่ไดรับการฉีด

สาร  Aβ1-40 peptides เขาทางโพรงสมองพบความบกพรองของความจําเกี่ยวกับสถานที่ ทั้ง

ความจําอางอิง (reference memory) และความจําขณะทํางาน (working memory) โดยมีจํานวน

คร้ังที่ผิดพลาดในการเขาไปในแขนเพื่อหาอาหาร  (error) มากกวาหนูกลุมควบคุมอยางมี

นัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี radial arm maze (RAM) (Haque, et al., 2008)   

 สําหรับหนูถีบจักรที่ไดรับ Aβ1-42 peptides โดยตรงที่สมองสวน nucleus basalis 

magnocellularis (Harkany, et al., 1999) และหนูแรทที่ไดรับการฉีด Aβ1-42 peptides เขาทาง

โพรงสมอง (Micale, et al., 2006) แสดงความบกพรองของแสดงพฤติกรรมการเรียนรูและความจํา

ระยะยาว โดยมีเปอรเซ็นตในการหลีกเลี่ยงอันตรายที่เกิดจากการถูกชอตดวยไฟฟานอยกวาหนู

กลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี passive avoidance (Harkany, et al., 1999; 

Micale, et al., 2006) และเกิดความบกพรองของทั้งความจําอางอิง และความจําขณะทํางาน โดย

มีจํานวนครั้งที่ผิดพลาดในการเขาไปในแขนเพื่อหาอาหารมากกวาหนูกลุมควบคุมอยางมี

นัยสําคัญเมื่อทดสอบโดยใชวิธี RAM (Micale, et al., 2006) และยังพบวาหนูแรทที่ไดรับการฉีด 
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Aβ1-42 peptides โดยตรงที่สมองสวน entorhinal cortex พบความบกพรองในความสามารถในการ

จดจําวัตถุส่ิงของ (recognition) โดยใชระยะเวลาในการสํารวจสิ่งของสิ่งใหมนอยกวาหนูแรท กลุม

ควบคุมอยางมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี Novel Object Recognition และพบความบกพรอง

ของพฤติกรรมการเรียนรูและความจําชนิดที่เกี่ยวกับสถานที่ โดยใชระยะเวลาในการหาแทนใตน้ํา

นานกวาหนูกลุมควบคุมอยางงมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี Morris Water Maze (Sipos, et 

al., 2007)  

 นอกเหนือจากการใช Aβ1-40 และ Aβ1-42 peptides ในการชักนําใหเกิดการบกพรองของ

การเรียนรูและความจําแลว  ยังมีการศึกษาวิจัยทดลองใช Aβ25-35 peptides ซึ่งเปนสวนทายของ 

C-terminal fragment ของ Aβ1-42 peptides ที่มีกรดอะมิโน 11 ตัว จัดเปนสวนที่ทําใหเกิดความ

เปนพิษตอเซลลประสาท (neurotoxic domain) (Yamada and Nabeshima, 2000; Pike, et al., 

1993) ถึงแมวาจะไมพบ Aβ25-35 ในสมองของผูปวยโรคอัลไซเมอร แตก็สามารถจําลองคุณสมบัติ

ความเปนพิษและภาวะ oxidative stress ไดเหมือนกับ Aβ1-40 และ Aβ1-42 peptides  จากรายงาน

ของ Maurice และคณะในป 1998 พบวาในหนูถีบจักรที่ถูกฉีดดวย Aβ25-35 peptides เขาทางโพรง

สมองเกิดการบกพรองของพฤติกรรมการเรียนรูและความจําระยะสั้น ชนิดที่เกี่ยวกับสถานที่เมื่อ

ทดสอบโดยใชวิธี spontaneous alternation โดยมีเปอรเซ็นตในการเขาแขนซ้ําในอุปกรณที่มี

ลักษณะเหมือนรูปตัว Y หรือเรียกวา Y-maze มากกวาหนูถีบจักรในกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ 

และเกิดการบกพรองของพฤติกรรมการเรียนรูและความจําระยะยาวเมื่อทดสอบโดยใชวิธี passive 

avoidance โดยมีเปอรเซ็นตในการหลีกเลี่ยงอันตรายที่เกิดจากการถูกชอตดวยไฟฟานอยกวาหนู

ถีบจักรในกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (Maurice,  Su and Privat,1998)  สวนในหนูขาวที่ถูกฉีด 

Aβ25-35 peptides เขาทางโพรงสมองพบวา เกิดการบกพรองของพฤติกรรมการเรียนรูและความจํา

ชนิดที่เกี่ยวกับสถานที่เมื่อทดสอบโดยใชวิธี MWM โดยใชระยะเวลาในการหาแทนใตน้ํานานกวา

หนูขาวกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ และจะเห็นความบกพรองในพฤติกรรมการเรียนรูอยางชัดเจน

มากขึ้นในหนูขาวที่ไดรับ Aβ25-35   peptides ที่อยูในรูปของการเกาะกลุม (aggregated form) เมื่อ

เทียบกับ Aβ25-35 peptides ที่ยังไมอยูในรูปของการเกาะกลุม (non-aggregated form) 

(Delobette, et al., 1997)  อีกทั้งยังเกิดความบกพรองของทั้งความจําอางอิง และความจําขณะ

ทํางานเมื่อทดสอบโดยใชวิธี RAM โดยหนูขาวที่ถูกฉีด Aβ25-35 peptides เขาทางโพรงสมองมี

จํานวนครั้งที่ผิดพลาดในการเขาไปในแขนเพื่อหาอาหาร มากกวาหนูขาวกลุมควบคุมอยางมี

นัยสําคัญ และเกิดความบกพรองในพฤติกรรมการเรียนรูและความจําชนิดที่ไมเกี่ยวกับสถานที่เมื่อ

ทดสอบโดยใชวิธี social recognition  โดยพบวาหนูขาวที่ถูกฉีด Aβ25-35 peptides ใชระยะเวลาใน
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การสํารวจสิ่งของสิ่งใหมนอยกวาหนูขาวกลุมควบคุมที่ ฉีดตัวทําละลายอยางมีนัยสําคัญ 

(Stepanichev, et al., 2003) 

การฉีด Amyloid β peptides ไปยังสมองสวน entorhinal cortex  หรือโพรงสมอง ทาํให

หนทูดลองมกีารบกพรองของความสามารถในการเรียนรูและความจาํไดถูกใชเปน animal model 

ของโรคอัลไซเมอรระยะแรกที่เกิดขึ้นในมนษุย เนื่องจากจะมีลักษณะอาการของโรคและลักษณะ

การเปลี่ยนแปลงของการรับรูที่เหมือนกนั (Spowart-Manning and van der Staay, 2005) 

นอกจากนัน้ยงัมีรายงานวาความบกพรองของความสามารถในการเรยีนรูและความจําที่เกิดจาก

การชักนําจากการทาํใหเกิดพยาธิสภาพของสมองสวน entorhinal cortex สามารถทําใหอาการดี

ข้ึนไดจากการใชยาที่อาศัยการออกฤทธิ์ผาน cholinergic pathway ซึ่งถูกใชเปนยาในการรักษา

ผูปวยโรคอัลไซเมอร  
 

4. การทดสอบพฤติกรรมที่เกี่ยวของกบัการเรยีนรูและความจํา 

มีการใชเทคนิคการทดสอบพฤติกรรมในสัตวทดลองเพื่อใชเปน model ในการศึกษา

กระบวนการตางๆ ที่เกิดขึ้นในรางกายมนุษย โดยการทดสอบพฤติกรรมที่นิยมใชกันอยางมากใน

การศึกษาทางสรีรวิทยาระบบประสาท คือ การทดสอบพฤติกรรมที่เกี่ยวของกับการเรียนรูและ

ความจํา การทดสอบมีอยูหลายวิธีโดยแตละวิธีมีความจําเพาะตอลักษณะของความจําที่แตกตาง

กัน อาทิเชน passive avoidance test, spontaneous alternation test, Morris’s Water Maze 

test, Radial Arm Maze test และ Novel Object Recognition test โดยในการศึกษาวิจัยนี้จะใช

วิธีการทดสอบ ดังนี้ 

1. ความจําเกี่ยวกับสถานที่ ใชการทดสอบดวย Morris’s Water Maze test 

2. ความจําระยะสั้นและความจําอางอิง ใชการทดสอบดวย Radial Arm Maze test 

3. ความจําในการจําแนกรูปราง ลักษณะของวัตถุ ใชการทดสอบดวย Novel 

Object Recognition test 

4.1 Morris’s Water Maze test 

เปนการทดสอบความจําเกี่ยวกับสถานที่ (spatial memory) ซึ่งเปนความจําระยะยาว 

ถูกคิดคนและเผยแพรโดย Richard Morris ในป ค.ศ. 1984 ซึ่งในการทดสอบวิธีนี้  สัตวทดลองจะ

ถูกปลอยใหวายน้ําเพื่อหาแทนใตน้ําในอางน้ําทรงกลมขนาดใหญโดยอาศัยสัญลักษณที่ติดอยูที่

ขอบอางน้ําหรือ visual cue และวัดความสามารถของการเรียนรูและความจําโดยการจับเวลาที่
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สัตวทดลองสามารถหาแทนใตน้ําเจอ  นอกจากนี้ในวันสุดทายของการฝกจะทําการทดสอบ probe 

trial  โดยแบงพื้นที่ของอางน้ําออกเปน 4 สวนหรือโซนและนําแทนใตน้ําออกบันทึกระยะเวลาที่

สัตวทดลองอยูในแตละโซนเปรียบเทียบกับโซนที่เคยมีแทนใตน้ําอยูมากอน  กระบวนการทดสอบ

ดังกลาวในสัตวทดลองจึงใชในการอางอิงความสามารถในการเรียนรูและความจําเกี่ยวกับสถานที่

ในมนุษยได โดยใชเปน model ในการใชศึกษาเกี่ยวกับโรคความเสื่อมของระบบประสาท 

(neurodegenerative disease) เชน โรคอัลไซเมอร ซึ่งเปนโรคที่พบวามีการลดลงของ

ความสามารถในการเรียนรูและความจํา  มีรายงานวาความสามารถในการเรียนรูและความจํา

เกี่ยวกับสถานที่ที่ทดสอบไดจาก MWM test มีคาลดลงในผูปวยอัลไซเมอร ซึ่งสัมพันธกับระดับของ

ความจําเสื่อม (Francis et al., 1999)  โดยสมองสวนที่ทํางานเกี่ยวของกับความจําเมื่อทดสอบ

ดวย MWM ประกอบดวย สมองสวน hippocampus, striatum, basal forebrain, cerebellum 

และ neocortex (Rudi and Peter, 2001)   

4.2 Radial Arm Maze test 

เปนการทดสอบที่ใชทดสอบความจําเกี่ยวกับสถานที่  ใชทดสอบไดทั้งความจําอางอิง 

(Reference memory) และความจําขณะทํางาน (Working memory) ซึ่งเปนความจําระยะสั้น 

(short term memory) ถูกคิดคนและเผยแพรโดย Olton and Honig ในป ค.ศ. 1978  โดยในการ

ทดสอบจะทําการฝกสัตวทดลองในการหาอาหารที่วางอยูที่ในถวยอาหารบริเวณปลายแขนของ 

RAM ซึ่งมีลักษณะเปนแขน 8 แขน  การทดสอบนี้แบงเปน 3 phase คือ training phase, delay 

phase และ testing phase  โดยในการฝกชวง training phase แตละครั้งจะสุมปดทางเขาแขน 4 

แขน  ดังนั้นสัตวทดลองจะสามารถเขาไปกินอาหารในแขนที่เปดไวเพียง 4 แขนเทานั้น  เมื่อ

สัตวทดลองกินอาหารหมดครบทั้ง 4 แขนที่เปดไวหรือครบกําหนดเวลาที่ใหในการหาอาหาร คือ    

5 นาทีแลวผูทดสอบจะนําสัตวทดลองไปพักที่กรงเปนเวลา 5 นาที (delay phase)  ในระยะแรก

ของการฝก หรือ 50 นาทีในระยะหลังของการฝก  จากนั้นจึงนําสัตวทดลองมาทดสอบในชวง 

testing phase โดยการเปดแขนของ RAM ทุกแขนซึ่งจะมีอาหารเฉพาะแขนที่เคยปดเทานั้นและให

สัตวทดลองหาอาหารโดยผูทดลองจะทําการบันทึกจํานวนครั้งที่สัตวทดลองเขาไปหาอาหารในแต

ละแขนและเมื่อสัตวทดลองกินอาหารหมดแลวหรือครบกําหนดเวลาที่ใหคือ 5 นาทีจึงนํา

สัตวทดลองกลับเขากรง  ผูทดสอบจะนําขอมูลการเขาไปหาอาหารในแขนตางๆ ที่บันทึกไดมาหา 

reference memory error (RME) ซึ่งหมายถึงจํานวนครั้งที่สัตวทดลองเขาไปหาอาหารในแขนที่

เคยเขาไปแลวในชวง training phase และ working memory error (WME) ซึ่งหมายถึงจาํนวนครัง้

ที่สัตวทดลองเขาไปหาอาหารซ้ําในแขนที่เคยเขาไปแลวในชวง testing phase  โดยสมองสวนที่
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ทํางานเกี่ยวของกับการทดสอบโดย RAM คือ สมองสวน hippocampus และสมองสวนที่เกี่ยวของ

กับ cholinergic pathway  โดยพบวาหากมีการทําลายของสมองสวน hippocampus (Cassel et 

al., 1998) หรือ cholinergic nuclei (Stackman and Walsh, 1995)  สงผลใหเกิดความบกพรอง

ของความสามารถในการเรียนรูและความจําที่ทดสอบโดย RAM โดยหนูทดลองที่ทําใหเกิดพยาธิ

สภาพของสมองสวน hippocampus, การทํางานที่ลดลงของ cholinergic system และความ

บกพรองของความจําสามารถนํามาใชเปน animal model ของโรคอัลไซเมอรได (Walsh and 

Opello, 1994)  

4.3 Novel Object Recognition test 

เปนการทดสอบความสามารถในการเรียนรูและความจําในการจําแนกรูปรางลักษณะ

ของวัตถุ  ถูกคิดคนและเผยแพรโดย Ennaceur and Delacour ในป ค.ศ.1988  โดยการให

สัตวทดลองทําความคุนเคยและสํารวจวัตถุ 2 ส่ิงที่มีรูปรางและสีที่แตกตางกันแตมีขนาดทีใ่กลเคยีง

กันในชวง acquisition phase เปนเวลา 10 นาที  ผูทดสอบจะทําการบันทึกระยะเวลาที่

สัตวทดลองใชในการสํารวจวัตถุแตละชิ้นหลังจากนั้นจึงนําสัตวทดลองไปพักที่กรงเปนเวลา 10 

นาที และนําสัตวทดลองมาทดสอบอีกครั้งในชวง retention phase โดยเปลี่ยนวัตถุชิ้นหนึ่งจาก 2 

ชิ้นใหเปนวัตถุชิ้นใหม  จากนั้นผูทดสอบนําสัตวทดลองมาทดสอบอีกครั้ง และทําการบันทึก

ระยะเวลาที่สัตวทดลองใชในการสํารวจวัตถุแตละชิ้นในชวง retention phase  โดยนํามาคํานวณ

ใหอยูในรูปของ recognition index ซึ่งคือการนําระยะเวลาที่สัตวทดลองใชในการสํารวจวัตถุชิ้น

ใหม (TC) หารดวยผลรวมของระยะเวลาที่สัตวทดลองใชในการสํารวจวัตถุทั้งสองชิ้นในชวง 

retention phase   (TA + TC ) และคูณดวย 100% หรือดังสมการ  

 

Recognition index = [TC/ (TA + TC )]x 100 

โดยที่  TA  เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้นเกา ในชวง retention phase 

TC เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้นใหม ในชวง retention phase 

 

จากนั้นจึงนําคา recognition index ที่ไดมาเปรียบเทียบระหวางกลุม  ซึ่งผลในการ

ทดสอบดวยวิธีนี้นิยมใชในการแปลผลอาการความจําบกพรองภายหลังการชักนําใหเกิดความจํา

บกพรองหรือใชในการทดสอบผลของยา  โดยสมองสวนที่ทํางานเกี่ยวของกับการทดสอบโดย 

Novel object recognition test คือ สมองสวน hippocampus และสมองสวนอื่นๆ ซึ่งประสานงาน

ในการสงผานขอมูลในสวนของการรับความรูสึก (Rosemary, Timothy, and Lisa, 2006) 
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5. ชาเขียว (Green Tea) 

เปนทีย่อมรับโดยทั่วไปวาน้ําชา (tea) จัดเปนเครื่องดืม่ที่ไมมีแอลกอฮอลที่นยิมมากเปน

อันดับที่สองรองจากน้าํ  ทั่วโลกไดมีการนาํใบชามาผลิตและบริโภคปละประมาณสามพนัลาน

กิโลกรัม (Khan and Mukhtar, 2007) การแบงประเภทของชาตามแบบจีน สามารถแบงชาออกได

เปน 7 ประเภท คือ ชาขาว (white tea) ชาเขียว (green tea) ชาอูหลง (oolong tea) ชาดํา (black 

tea) ชาผูเออ (pu-er tea) ชาเปาจง (pouching) และชาแตงกลิน่รส (scented/flavored tea) ซึ่งชา

แตละประเภทนั้นทํามาจากพืชใน species เดียวกนั คือ Camellia sinensis (L.) O Kuntze (รูปที ่

5) ในปจจุบันชาทีน่ิยมดืม่โดยทั่วไปมีอยู 3 ประเภทคือ ชาเขียว ชาอหูลง และ ชาดํา โดยชาทั้ง 3 

ประเภทนี้มกีระบวนการการผลิตที่แตกตางกนัคือ 1) ชาดํา มีการบริโภคประมาณ 78% ของชา

ทั้งหมด เปนชาที่ผานการหมัก 100 % (full- fermented tea) มีสารที่สําคัญนอยมากหรือแทบไมมี

เลย แตมีลักษณะพิเศษคือ มีกลิ่นหอม 2) ชาอูหลง มกีารบริโภคประมาณ 2% ของชาทั้งหมด เปน

ชากึง่หมกั (semi-fermented tea) คือผานการหมัก 10-80% ชาอูหลงที่ผานการหมักไมเกนิ 20 % 

ถือวามีสารสําคัญที่เปนประโยชนในปริมาณที่ใกลเคียงกับชาเขียว คุณลักษณะพเิศษของชาอูหลง

คือ มีกลิ่นหอมและชุมคอ และ 3) ชาเขียว  มีการบริโภคประมาณ 20% ของชาทัง้หมด เปนชาที่ไม

ผานการหมัก (unfermented tea) ผลิตโดยทําใบชาใหแหงดวยกรรมวิธีการอบไอน้ําหรืออบที่

อุณหภูมสูิงอยางงรวดเร็วเพือ่ปองกันการเกิดปฏิกิริยา oxidation ตอสารกลุม polyphenols และ 

flavonols ทําใหสารสําคัญเหลานี้ในใบชายังคงเหลืออยู และมีคุณภาพเชนเดียวกับในใบชาสด สี

ของน้ําชาเปนสีเขียวออน มกีลิ่นเขียวตามธรรมชาติ (สมพร ภูติยานันต 2546)  

สาร polyphenols เปนสารประกอบชีวภาพที่เกิดขึ้นตามธรรมชาติ พบประมาณ 30-42% 

ในใบชาแหง สารในกลุมนีม้ีอยูมากมายหลายประเภท รวมถึงสาร flavonoids ที่พบในชาเขียว 

สําหรับ catechin เปนสาร flavonoids ชนิดพิเศษทีพ่บในชา โดยเฉพาะในชาเขียว พบไดประมาณ 

10-18% ในใบชาแหง โดย catechin ที่เปนสารประกอบหลักในชาเขยีวมี 5 ชนิดคอื epicatechin 

(EC), epigallocatechin  (EGC), epicatechin gallate (ECG) และ epigallocatechin gallate 

(EGCG) โดยสาร EGCG พบปริมาณมากที่สุดคือ 40% ของสาร polyphenols ทั้งหมด (รูปที ่ 6) 

สารอื่นๆทีพ่บในชาเขียวไดแก กรด gellotannic, alkaloid, สารกลุม purine ที่เปนอนพุันธของ 

methylxanthins ที่สําคัญคอื caffeine,  theobromine, theophylline, xanthine, β-carotene, สาร

คลอโรฟลล โปรตีน น้าํตาล thiamine, วิตามินอี วิตามนิซี และ วิตามินบีรวม ฟลอูอไรด และแทน

นิน  เปนตน (สมพร ภูติยานนัต, 2546; Weinreb et al., 2004, Khan and Mukhtar, 2007) 

 



 

 

24 

      
รูปที่ 5 ลักษณะของตน ใบ และดอกของชา หรือ Camellia sinensis (L.) O Kuntze  

(ที่มา: http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Koeh-025.jpg) 
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รูปที่ 6  แสดงสารประกอบหลักของสาร polyphenols ที่พบในใบชาเขียว (Weinreb et al., 2004) 

 

  ในปจจุบันไดมีการศึกษาวจิัยถึงประโยชนชองชาเขียวอยางมากมาย ซึ่งพบวาสาร 

polyphenols ในชาเขียวมีความสามารถในการตอตานอนุมูลอิสระไดเปนอยางด ี สามารถเสริม

ฤทธิก์ารทาํงานของเอนไซม glutathione peroxidase  catalase และ quinine reductase ในลําไส

เล็ก ตับ และปอด (Khan, et al., 1992) สาร catechin สามารถกําจัดอนมุลูอิสระ (radical 

scavenging) เชนอนมุูล superoxide anion อนุมูล  hydroxyl radical  1,1-diphenyl-

2picrylhydrazyl radical  (Nanjo, et al., 1996) และ nitric oxide ได (Nakagawa  and 

Yokozawa, 2002)  มรีายงานการศึกษาในคนที่ด่ืมชาเขียวขนาด 8.75 กรัม (ชงในน้าํ 1 ลิตร) ทุก

วันติดตอกันนาน 4 สัปดาห มีการลดลงของสาร malonyldialdehdy (MDA) และ 

malonyldialdehdy+4-hydroxy-2(E)-nonenol (MDA+4-HNE) ในเลอืดซึ่ง MDA และ MDA+4-

HNE นี้เปนผลผลิตที่เกิดจากกระบวนการ lipid peroxidation (Coimbra, et al., 2006)  
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 มีการศึกษาถึงผลของชาเขียว สาร polyphenols และสาร catechin ทั้ง in vitro และ in 

vivo ตอการปองกันและรักษาการเกิดมะเร็ง อาทิเชน  มีการศึกษาในโมเดลหนูถีบจักรที่ชักนําให

เปนมะเร็งตอมลูกหมาก (transgenic adenocarcinoma of the mouse prostate (TRAMP) 

model) เมื่อไดรับสาร polyphenols จากชาเขียวที่ขนาดเทียบเทากับคนที่ด่ืมชาเขียว 6 ถวยตอวัน 

สามารถยับยั้งการ development ของเซลลมะเร็งและเพิ่มระยะเวลาในการอยูรอดของหนูถีบจักร 

(Gupta, et al., 2001)  และพบวาในหนูขาวที่ถูกชักนําใหเปนมะเร็งผิวหนัง (skin cancer)  จาก

รังสี ultraviolet light B (UVB) เมือไดรับสาร polyphenols จากชาเขียวที่ขนาด 2 กรัมตอลิตร ผสม

ในน้ําดื่มทุกวันเปนระยะเวลา 24 สัปดาห สามารถลดอัตราการเกิด (incidence) การเพิ่มจํานวน 

(multiplicity) และการเจริญเติบโต (growth) ของกอนเนื้อ (tumor) ได (Mantena, et al., 2005) 

ผลการศึกษาในเซลลเพาะเลี้ยงของมะเร็งลําไสใหญ (colon cancer) พบวาเมื่อใหสาร EGCG หรือ 

catechin ที่ขนาด 1 ไมโครกรัมตอมิลลิตร เปนเวลา 96 ชั่วโมง สามารถยับยั้งการเจริญเติบโตของ

เซลลมะเร็งได (Shimizu, et al., 2005) สวนในเซลลเพาะเลี้ยงของมะเร็งเตานม (breast cancer) 

พบวาเมื่อใหสาร EGCG สามารถยับยั้งการเพิ่มจํานวนอยางรวดเร็วของเซลล (proliferation) โดย

ชักนําใหเกิดการตายของเซลล (apoptosis) ได (Baliga, et al., 2005) 

 สําหรับการศึกษาถึงผลของชาเขียวตอโรคหัวใจ (cardiovascular disease หรือ  CVD) 

ในคนที่มีความเสี่ยงในการเปนโรคหัวใจพบวา การดื่มชาเขียว 3 ถวยตอวัน สามารถลดอัตราการ

เกิดโรคหัวใจขาดเลือด (myocardial Infarction) ไดถึง 11 เปอรเซ็นต (Peters, et al., 2001) การ

ด่ืมชาเขียว 10 ถวยตอวันสามารถลดความเสี่ยงตอการตายที่เกิดจากโรคหัวใจ (Nakachi,  et 

al.2000) และการดื่มชาเขียวเปนประจําทุกวันสามารถลดอัตราการเกิดโรคเสนเลือดเลี้ยงหัวใจแข็ง

และหนาตัว (coronary atherosclerosis) นอกจากนี้มีรายงานวา ในผูสูงอายุที่มีอายุต้ังแต 60 ป 

ข้ึนไปเมื่อด่ืมชาเขียว 5 ถวยหรือมากกวา 800 มล. ตอวันเปนเวลา 4 เดือน ความยืดหยุนของหลอด

เลือดแดง (arterial compliance) มีการปรับตัวดีข้ึนและชวยเสริมการทํางานของ endothelium ใน

หลอดเลือด  (Murakami and Oshato, 2003) 

สําหรับในสัตวทดลองการศึกษาถึงผลของชาเขียว หรือสาร catechin ตอการเรียนรูและ

ความจําพบวาในหนูขาวหนุมและแกธรรมชาติที่ไดรับสารสกัดจากชาเขียวผสมในน้ําดื่มที่ขนาด 

0.5 % เปนเวลาติดตอกันนาน 8 สัปดาห ไมสามารถชวยสงเสริมความจําในหนูขาวหนุมได แต

สามารถฟนฟูการเรียนรูและความจําในหนูขาวแกธรรมชาติโดยมีเปอรเซ็นตในการหลีกเลี่ยง

อันตรายที่เกิดจากการถูกชอตดวยไฟฟามากกวาหนูกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดย

ใชวิธี passive avoidance (Kaur, et al., 2008) และในโมเดลหนูถีบจักรที่เรงใหแก (senescence-
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accelerated mice หรือ SAM) เมือไดรับสาร catechin ผสมในน้ําดื่มที่ขนาด 0.02 % หรือ

ประมาณ 35 มก./กก. น้ําหนักตัว ติดตอกันนาน 12 เดือน พบวาสามารถฟนฟูการเรียนรูและ

ความจําโดยมีเปอรเซ็นตในการหลีกเลี่ยงอันตรายที่เกิดจากการถูกชอตดวยไฟฟามากกวาหนูถีบ

จักรกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี passive avoidance และมีเปอรเซ็นตใน

การเขาแขนซ้ํานอยกวาหนูถีบจักรในกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  เมื่อทดสอบโดยใชวิธี           Y-

maze alternation และยังสามารถชวยชะลอการฝอลีบของสมองไดอีกดวย (Unno,  et al., 2007) 

ในหนูถีบจักรที่ถูกชักนําใหเกิดความจําบกพรองโดยใชสาร scopolamine หากหนูเหลานี้ไดรับสาร 

catechin ที่ขนาด 0.2 % เปนเวลา 2 เดือนสามารถฟนฟูการเรียนรูและความจําเมื่อทดสอบ

พฤติกรรมการเรียนรูและความจําโดยวิธี passive avoidance และ Y-maze alternation ได และ

สามารถยับยั้งการทํางานของเอนไซม  acetyl choline esterase (AChE) ได (Unno, et al., 2004)  

จากงานวิจัยทั้งในหนูขาวหนุมปกติที่ไดรับสาร catechin ผสมในน้ําดื่มที่ขนาด 0.1% 

และ 0.5% (Haque, et al., 2006) และหนูขาวหนุมที่ถูกชักนําใหเกิดความจําบกพรองดวย Aβ1-40 

โดยฉีดเขาทางโพรงสมองไดรับ catechin ผสมในน้ําดื่มที่ขนาด 0.5% (Haque, et al., 2008) 

ติดตอกันเปนเวลา 26 สัปดาห พบวาสามารถสงเสริมและฟนฟูทั้งความจําอางอิง และความจํา

ขณะทํางาน โดยมีจํานวนครั้งที่ผิดพลาดในการเขาไปในแขนเพื่อหาอาหารนอยกวาหนูขาวกลุม

ควบคุมอยางมีนัยสําคัญ เมื่อทดสอบโดยใชวิธี radial arm maze (RAM) ซึ่งสัมพันธกับระดับของ 

lipid peroxidation ในเลือด และระดับของ ROS ในสมองสวน hippocampus ที่ลดต่ําลง  

 การศึกษาถึงผลของสาร EGCG พบวาหนูถีบจักรที่ไดรับสาร EGCG ฉีดเขาทางชองทอง

แบบ acute ที่ขนาด  15 และ 60 มก./กก. น้ําหนักตัว มีการเรียนรูและความจําดีกวากลุมควบคุม

อยางมีนัยสําคัญเมื่อทดสอบโดยใชวิธี passive avoidance (Vignesa, et al., 2006) และสาร 

EGCG นี้ยังสามารถชวยฟนฟูการเรียนรูและความจําในโมเดลหนูถีบจักรที่ถูกดัดแปลงพันธุกรรม

ใหเปนโรคอัลไซเมอร (Alzheimer transgenic mice) ได เมื่อใหสาร EGCG ที่ขนาด 50 มก./กก. 

น้ําหนักตัวแกหนูเหลานี้ทุกวันติดตอกันเปนเวลา 6 เดือน ซึ่งสัมพันธกับการลดลงของจํานวน 

amyloid plaques ในสมองสวน cingulate cortex สวน hippocampus  และสวน entorhinal 

cortex (Rezai-Zadeha, et al., 2008) 

6. กากชาเขยีว (green tea by-product) 

 เนื่องจากน้ําชาเปนเครื่องดื่มที่ไดรับความนิยมมาก สงผลใหใบชาที่นํามาผลิตและบริโภค

ในแตละปทั่วโลกมีมากถึงประมาณ 3 พันลาน กก. (Khan and Mukhtar, 2007) ประกอบกับ
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ในชวงระยะไมกี่ปที่ผานมา มีการเผยแพรขอมูลทางวิทยาศาสตรเกี่ยวกับคุณประโยชนของชาเขียว

อยางมากมาย  ทําใหมีความนิยมในการบริโภคชาเขียวมีเพิ่มมากขึ้น  จนปจจุบันมีผลิตภัณฑที่มี

สวนผสมของชาเขียวนอกเหนือจากในรูปของชาชงออกมาสูทองตลาดจํานวนมาก  ทําใหมีกากชา

เขียวที่เหลือใชภายหลังจากการผลิตเครื่องดื่มชาเขียว  โดยปกติกากชาเขียวจะถูกจํากัดโดยการ

เผา หรือการฝงกลบ  ซึ่งกอใหเกิดกระทบผลตอส่ิงแวดลอม (Kondo, et al., 2004) มีรายงาน

การศึกษาถึงประโยชนของกากชาเขียวแตยังไมแพรหลายมากนัก  โดยพบวากากชาเขียวมี

คุณสมบัติในการยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย (Yang, et al., 2003) และเนื่องจากมี

องคประกอบของโปรตีนที่ยังคงหลงเหลืออยูเปนจํานวนมาก จึงเหมาะสมในการพัฒนาเปนอาหาร

เสริมโปรตีนในสวนประกอบของอาหารสัตวเพื่อเพิ่มคุณคาของอาหารสัตว  (Yang, et al., 2003; 

Kondo, et al., 2004) การศึกษาเบื้องตนของ ศ.ดร.นันทวัน บุญยะประภัศร และคณะ พบวากาก

ชาเขียวมีปริมาณสารตานอนุมูลอิสระคอนขางสูงใกลเคียงกับชาเขียว  และจากการทบทวน

วรรณกรรมที่พบวา สารตานอนุมูลอิสระที่เปนสวนประกอบในชาเขียว  มีฤทธิ์ในการปองกันหรือ

รักษาโรคตางๆ ได  ซึ่งรวมถึงโรคความเสื่อมของระบบประสาท  ที่เปนสาเหตุของอาการความจํา

เสื่อม เชนโรคอัลไซเมอร  จึงเปนที่นาสนใจวา  กากชาเขียวที่มีคุณสมบัติในการตานอนุมูลอิสระนั้น 

สามารถชวยปองกันภาวะความจําบกพรองในหนูทดลองที่ถูกชักนําใหเกิดความจําบกพรองดวย 

amyloid β peptides หรือฟนฟูความสามารถในการเรียนรูและความจําในหนูแกตามธรรมชาติได 

หรือไม และผลที่เกิดขึ้นนั้นเกี่ยวของกับการเพิ่มข้ึนเอนไซมตานอนุมูลอิสระในสมองสวนของ 

hippocampus หรือไมอยางไร 
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วิธีดําเนินการวิจัย 

1. สัตวทดลอง 

 สัตวทดลองทีน่ํามาใชในการศึกษาในครั้งนี้ ม ี2 ชนิดคอืหนถูีบจักร พันธุ IRC เพศผูอายุ 4 

สัปดาห และหนูขาวเพศผูสายพนัธุ Sprague-Dawley อายุ 8 สัปดาห เพื่อใชเปนหนหูนุมโตเต็มวยั 

สวนหนึง่ของหนถูีบจักรและหนูขาว จะถกูเตรียมเปนหนูที่แกตามธรรมชาติ  โดยหนูถีบจกัร และหนู

ขาวจะถูกเลี้ยงจนกระทัง่อายุประมาณ 48 และ 72-80 สัปดาหตามลําดับ จงึนาํมาใชในการศึกษา  

หนทูุกตวัสั่งซือ้จากสํานักสตัวทดลองแหงชาติ มหาวทิยาลัยมหิดล ต.ศาลายา จ.นครปฐม และถูก

นําไปเลี้ยงไวในหองเลี้ยงสัตวทดลองของคณะวิทยาศาสตรการแพทย มหาวิทยาลยันเรศวร ภายใต

สภาพแวดลอมที่มีการควบคุมอุณหภูมิของหองประมาณ 25  ± 2 องศาเซลเซียส มีระบบการ

ควบคุมแสงสวางอยางเหมาะสม ในแตละวันกําหนดชวงเวลาที่เปดไฟตั้งแต 7.00 -19.00 น. หนู

ทดลองทกุตัวจะไดรับอาหารเม็ดและน้ําสะอาดอยางบรบูิรณ (ยกเวนตอนฝก Radial Arm Maze 

ซึ่งมีการใหอาหารแบบจํากดัเพื่อควบคุมน้ําหนกัใหไดประมาณ 80-85% ของน้าํหนักตัวกอนฝก) 

การเปลี่ยนวัสดุรองนอนนั้นจะเปลี่ยนใหมวันเวนวัน หรือเมื่อตรวจพบวาชื้นแฉะหรือสกปรก 

หลังจากที่ไดรับหนูจากสาํนกัสัตวทดลองแหงชาติ หนทูดลองทุกตวัจะตองไดพักฟน และปรับตัวให

คุนเคยกับสภาพแวดลอมใหมเปนเวลา 1 สัปดาห กอนทําการทดลอง 
 1.1 การศึกษาผลของสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวตอพฤติกรรมการ
เคลื่อนไหว ใชหนูถีบจักรสายพันธุ IRC เพศผู น้ําหนักประมาณ 25-30 กรัม จาํนวนทัง้หมด 90 ตัว 

โดยแบงหนูทดลองแบบสุมเปน 9 กลุมๆ ละ 10 ตัว ดังนี้ 

 สวนที่ 1 เปนการทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียว 

1) กลุม Control ไดรับน้ํากลั่นซึ่งเปนตัวทําละลาย 

2) กลุม GT 3 ไดรับสารละลายชาเขียว ขนาด 3 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

3) กลุม GT 30 ไดรับสารละลายชาเขียว ขนาด 30 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

4) กลุม GT 300 ไดรับสารละลายชาเขียว ขนาด 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

5) กลุม GTB 3 ไดรับสารละลายกากชาเขียว ขนาด 3 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

6) กลุม GTB 30 ไดรับสารละลายกากชาเขียว ขนาด 30 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

7) กลุม GTB 300 ไดรับสารละลายกากชาเขียว ขนาด 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว 

 สวนที่ 2 เปนการทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียวที่ถูกดึงสารคาเฟอีนออก 

8) กลุม GT-C 300 ไดรับชาเขียวที่ถูกดึงสารคาเฟอีนออก 300 มก./กก.น้ําหนักตัว  
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9) กลุม GTB-C 300 ไดรับกากชาเขียวที่ถกูดึงสารคาเฟอีนออก 300 มก. /กก. น้าํหนักตัว  

1.2 การศึกษาฤทธิข์องชาเขียวและกากชาเขียวในการปองกันความบกพรองดาน
การเรยีนรูและความจํา 

 การทดลองนี้แบงทดสอบในหน ู2 กลุมคือหนหูนุมโตเตม็วัยและหนูแกตามธรรมชาติ ไดทํา

การชั่งน้ําหนักตัวหนูทดลองทุกตัว ทกุๆสัปดาห จนกระทัง่สิ้นสุดการทดลอง 

สวนที่ 1 การทดสอบในหนูหนุมโตเต็มวัย (young adult rats) ใชหนูแรท อายุ

ประมาณ  8  สัปดาห น้าํหนักเริ่มตน ประมาณ 250-280 กรัม  จํานวนทั้งหมด  100  ตัว  โดยแบง

หนทูดลองออกเปน 2 ชุดตามการฉีด Aβ25-35 peptides เพื่อชักนําทําใหหนูเกดิภาวะความจาํ

บกพรอง โดยชุดที่ 1 ทําการฉีด Aβ25-35 peptides ทีโ่พรงสมองและชุดที่ 2 ทําการฉีด Aβ25-35 

peptides ที่สมองสวน enthorhinal cortex  

 ชุดที่ 1 แบงหนูเปน  6 กลุมๆ ละ 10 ตัว ดังนี ้

1) Control Sham ไดรับน้ํากลั่น และถูกฉีดดวยน้าํเกลอื (NaCl 0.9 %) ซึ่งเปนตวัทาํ

ละลายที่ใชละลาย Aβ25-35 ทีโ่พรงสมอง 

2)   Control-Aβ ไดรับน้ํากลั่น และถกูฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่โพรงสมอง 

3) GT30-Aβ ไดรับชาเขียวขนาด 30 มก./กก.ถูกฉีดดวย Aβ25-35 ที่โพรงสมอง 

4) GT300-Aβ ไดรับชาเขียวขนาด 300 มก./กก.ถูกฉีดดวย Aβ25-35 ที่โพรงสมอง 

5) GTB30-Aβ ไดรับกากชาเขียวขนาด 30 มก./กก. และถูกฉีดดวย Aβ25-35 ที่โพรงสมอง 

6) GTB300-Aβ ไดรับกากชาเขียวขนาด 300 มก./กก.และถูกฉีดดวย Aβ25-35 ทีโ่พรงสมอง 

 ชุดที่ 2 แบงหนูเปน  4 กลุมๆ ละ 10 ตัว ดังนี ้

1) Control Sham ไดรับน้ํากลั่น และถูกฉีดดวยน้าํเกลอื (NaCl 0.9 %) ซึ่งเปนตวัทาํ

ละลายที่ใชละลาย Aβ25-35 ทีส่มองสวน enthorhinal cortex  

2) Control-Aβ ไดรับน้ํากลัน่ และถกูฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่ enthorhinal cortex 

3) GT300-Aβ ไดรับชาเขียวขนาด 300 มก./กก. และถกูฉีดดวย Aβ25-35 ที ่enthorhinal cortex 

4) GTB300-Aβ ไดรับกากชาเขียวขนาด 300 มก./กก. และถูกฉีดดวย Aβ25-35 ทีส่มอง

สวน enthorhinal cortex 

 สวนที่ 2 การทดสอบในหนูแกตามธรรมชาต ิ (old rats) อายุประมาณ 72-80 

สัปดาห จํานวน 30 ตัว ทําการทดสอบเฉพาะขนาดสูงสุดของสารชาเขียวและกากชาเขียว โดย

แบงเปน 3 กลุมยอย ดังนี ้
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1) กลุมควบคมุ (Old vehicle) ไดรับน้ํากลัน่  

2) กลุมชาเขยีว (Old-GT) ไดรับสารละลายชาเขียว 300 มก./กก.น้ําหนักตัว 

3) กลุมกากชาเขียว (Old-GTB) ไดรับสารละลายกากชาเขียว 300 มก./กก.น้าํหนกัตัว 

1.3 การศึกษาฤทธิข์องชาเขียวและกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอีนออกในการปองกัน
ความบกพรองดานการเรียนรูและความจํา 

เนื่องจากปริมาณสารที่ไดมจีํานวนจาํกัด การศึกษาสวนนี้จงึทดสอบหนถูีบจักร สายพนัธุ 

ICR และทดสอบผลของสารละลายชาเขียวหรือกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอนีออกเฉพาะขนาด 300 

มก./กก.น้าํหนกัตัว โดยทาํการปอนหนทูุกวันติดตอกันเปนเวลานาน 30 วัน โดยแบงหนูหนุมที่ถกู

เหนีย่วนําใหเกิดความจาํบกพรอง 5 กลุม หนทูดลองแกธรรมชาติเปน 3 กลุม และ ดังนี ้

1)  Young-Veh ไดรับน้ํากลัน่ และถกูฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่สมอง 

2) Young-GT ไดรับชาเขียวและถูกฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่สมอง 

3) Young-GT-C ไดรับชาเขียวทีถู่กดงึคาเฟอีนและถูกฉดีดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่สมอง 

4) Young-GTB ไดรับกากชาเขียวและถูกฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ทีส่มอง 

5) Young-GTB-C ไดรับกากชาเขียวทีถู่กดึงคาเฟอนีและถูกฉีดดวยสารละลาย Aβ25-35 ที่

สมอง 

6) Old-vehicle ไดรับน้ํากลัน่ 

7) Old-GTB 300 ไดรับกากชาเขียว ขนาด 300 มก./กก.น้าํหนกัตัว  

8) Old-GTB-C 300 ไดรับกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอีนออก ขนาด 300 มก./กก.น้ําหนักตัว  

1.4 ศึกษาผลของชาเขียวและกากชาเขียวตอระดับการทาํงานของเอนไซมตาน
อนุมูลอิสระ 

 ทําการวัดระดับการทํางานของเอนไซม SOD และเอนไซม GPx ในสมองสวน 

hippocampus ของหนูทดลองจากขอ 1.1 และ 1.2  หลังจากสิ้นสุดการทดสอบพฤติกรรมการ

เรียนรูและความจํา 

1.5 การขออนุมัติทําวจิัยในสัตว 

ทุกขั้นตอนของการทดลองไดดําเนินตามแนวปฏิบัติของสภาวิจัยแหงชาติและไดรับการ

อนุมัติจากคณะกรรมการจรรยาบรรณการใชสัตว มหาวทิยาลัยนเรศวร เมื่อวันที ่22 เมษายน พ.ศ. 

2551 (เลขที่โครงการ 51 04 0004) 
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2. ขั้นตอนและวธิีการดําเนินการวิจยั 

2.1 การเตรยีมสารสกัดหยาบจากชาเขียวและกากชาเขยีว 

สารสกัดหยาบจากใบชาเขียวและกากชาเขียวที่ใชในการทดลองไดรับความอนุเคราะห

จาก ศ.ดร.นันทวนั บุญยะประภัศร คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล สารสกัดดังกลาวจะผาน

การควบคุมมาตรฐานและการวิเคราะหหาคา และตรวจวัดปริมาณของสารสําคัญตางๆ ซึ่งในกาก

ชาเขียวมีคาสารตางๆ คิดเปน catechin 7.088 % epicatechin (EC) 6.978 % epicatechin 

gallate (ECG) 4.133 % และ epigallocatechin gallate (EGCG) 5.814 % เปนตน (ดูภาคผนวก 

ข.) สวนผงสกดัจากใบชาเขยีวและกากชาเขียวทีถู่กดึงคาเฟอนีออก ไดรับความอนุเคราะหจาก ดร. 

สายลม สัมพนัธเวชโสภา และอาจารยณัฐกาญจน รุงเรือง มหาวทิยาลยัแมฟาหลวง ผงสกัดจาก

กากชาไดผานการตรวจสอบปริมาณคาเฟอีน (% dry basis) กอนและหลังสกัดดวยคลอโรฟอรม มี

คาคิดเปน 5.98 และ 2.84 ตามลาํดับ สวนผงสกัดจากใบชามีปริมาณคาเฟอนีกอนและหลงัสกัด

คิดเปน 2.90 และ 0.68 ตามลําดับ  

สารสกัดเหลานี้ถูกเตรียมใหมีความเขมขนขนาด 3, 30 และ300 มก./กก. น้าํหนักตัวหน ู

ตามลําดับโดยละลายในน้ําบริสุทธิ์ เพือ่ปอนใหหนูโดยตรงทางปากใหไดถึงกระเพาะอาหารดวย

ปริมาตร 0.2 มล. ในหนถูีบจักร หรือ 0.3 มล. ในหนูแรท การปอนสารสกัดจะใชหลอดฉีดยาขนาด 

1 มล. และเขม็ปอนสารที่มปีลายมนความยาว 10 ซ.ม. (ส่ังซื้อจากสาํนักสัตวทดลองแหงชาต)ิ หนู

ถูกปอนสารวนัละ 1 คร้ังทกุวันเปนเวลานาน 12 สัปดาห (หนูแรท) และนาน 30 วนั (หนถูีบจักร) 

2.2 การผาตัดเพื่อทําใหหนูเกิดความจาํบกพรอง     

2.2.1 การเตรียม Amyloid-β peptide  
ในการทดลองนี้ใชสาร amyloid β-protein fragment 25-35 (Aβ25-35: Sigma-

Aldrish Co.) เพื่อชักนําใหหนูเกิดภาวะความจําบกพรองโดยนาํสาร Aβ25-35 มาละลายใน 

0.9% normal saline ( 0.9 % NaCl) ทีผ่านการกรองดวย filter membrane ขนาด 0.22 

ไมโครมิลลิเมตร เตรียมใหมีความเขมขน 1 ไมโครกรัม/1 ไมโครลิตร แบงเปนสวนๆ และ

เก็บไวที ่ -20 องศาเซลเซยีสจนกวาจะนาํมาใช กอนนํามาใชตองนําสารละลาย Aβ25-35 ที่

ไดมา incubate ใน water bath ต้ังอุณหภูมิไวที ่ 37 องศาเซลเซยีส เปนเวลา 96 ชั่วโมง

เพื่อใหสารละลาย Aβ25-35 เกิดการเกาะกลุม (รูปที่ 7) 

2.2.2 การผาตัด (Surgery) 
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สําหรับกลุมหนูแรทหนุม วธิีการผาตัดเริม่จากฉีด atropine sulphate (Union 

Drug Laboratories Ltd.) ขนาด 0.25 มก./กก. น้ําหนักตัว เขาใตผิวหนัง 

(subcutaneous) ของหนทูดลอง และสลบหนทูดลองโดยฉีด sodium pentobarbital 

(CEVA sante animale) ขนาด 50 มก./กก. น้ําหนกัตัว เขาที่ชองทอง  เมื่อหนูทดลองสลบ

ดีแลวตัดขนบริเวณศีรษะและยึดตรึงสวนศีรษะดวยอุปกรณยึดตรึงกะโหลกศีรษะ 

(stereotaxic apparatus, model 51603, Stoelting Co. Ltd., USA) (ดังรูปที ่ 8 บน) 

จากนั้นทําความสะอาดและผาตัดเปดหนงัศีรษะ (midline incision)  ขูดเนื้อเยื่อและพังพืด

ที่ปกคลุมกะโหลกศีรษะออกใหหมด หาพิกัด bregma ทีก่ะโหลกศรีษะหนูและเจาะร ู โดย

ใชสวานความเร็วสูง (dental drill) และ ดอกสวานขนาดเล็ก โดยเจาะรูในจุดแรกบริเวณ

พิกัด anterioposterior (AP) = -6.3 มม. และ mediolateral (ML) = + 4.0 มม. และจุดที ่

2 บริเวณ AP = -7 มม. และ ML = + 4.4 มม. ตอ bregma (ดัดแปลงจาก Sipos et al., 

2007) ทําการเจาะทั้ง 2 ขางของกะโหลก (bilateral) แลวทาํการฉีดสาร Aβ25-35 peptides 

ที่ incubate แลว (amnesia group) หรือ saline (sham group) ดวยเข็มขนาด 10 

ไมโครลิตร (Hamilton syringe) ปลอยใหเข็มอยูบริเวณนั้นนาน 1 นาที กอนถอนเขม็ออก

อยางชาๆ ปดรูดวย bone wax และใสยาฆาเชื้อโรคกอนทาํการเย็บปดแผล ในการฉีดรวม 

4 จุด คิดเปนปริมาตรทั้งหมด 40 ไมโครลิตร 

ใหหนูทดลองพักฟนเปนเวลา 10 วนั กอนนาํมาทําการทดสอบความสามารถใน

การเรียนรูและความจาํ ดวย 8-Arm Radial Maze, Morris Water Maze และ Novel 

Object Recognition test ตามลําดบั 

สําหรับกลุมหนูถีบจักรที่นํามาทดสอบผลของชาเขียวและกากชาเขียวที่ถูกดึง

คาเฟอีนออก หนูถีบจักรถูกนํามาสลบดวย halothane (Rhodia Organique Fine Ltd., 

USA) กอนทําการฉีด Aβ25-35 peptides ที่โพรงสมองดานขวา (ปริมาตร 10 ไมโครลิตรตอ

ตัว) ดวยไซริงคขนาดเล็ก (microsyring) ที่ตอกับปลายเข็มเบอร 26 G ความยาว 2.4 

มิลลิเมตร ตําแหนงที่ฉีดหางจากเสนกึ่งกลาง ไปทางหางตา 1 มิลลิเมตร (รูปที่ 8 ลาง)  
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รูปที่ 7 ภาพจากกลองจุลทรรศนแบบธรรมดา แสดงการเกาะกลุมกนั (aggregation) ของ Aβ25-35 

peptide (ลูกศรชี้) ในสารละลาย หลงัการ incubation ในอางน้าํอุนทีอุ่ณหภูมิ 37 องศาเซลเซยีส 

เปนเวลา 96 ชม.   

0 1 2 3 4 5
μm 

การเกาะกลุมของ  
Aβ25-35 peptides  
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รูปที่ 8 (บน) การตรึงสวนศรีษะของหนูแรทโดยเครื่องยดึตรึงกะโหลกศีรษะ (stereotaxic 

apparatus) สําหรับทําการผาตัดสมองเพื่อฉีดน้ําเกลือ หรือ Aβ25-35 peptide เขาที่สมองหนูแรท 

(ลางซาย) แสดงตําแหนงทีป่กเข็ม และวธิีการฉีดน้าํเกลือ หรือ Aβ25-35 peptide  เขาที่สมองของหนู

ถีบจักร (ลางขวา) 
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2.3 การทดสอบทางพฤตกิรรม 

  2.3.1 การศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดชาเขียวและกากชาเขยีวตอพฤติกรรม
การเคลื่อนไหว (exploratory behavior) 

เครื่องตรวจวัดการพฤติกรรมการเคลื่อนไหวดวยรังสีอินฟราเรด (Animate model 

AT-320, MYTES, Japan) โครงสรางของอุปกรณตรวจวัดนี้มีลักษณะเปนกลองพลาสติก

ทรงกลมคลายรูปโดนัท ขนาดเสนผาศนูยกลาง 40 ซม. สูง 30 ซม. และมตัีวสง-รับ

อินฟราเรดติดเรียงโดยรอบ เมื่อใสหนูลงในเครื่องแลวการเคลื่อนไหวของหนทูดลองจะตัด

ลําแสงอินฟราเรด สรางเปนสัญญาณไฟฟาแบบพัลสปอนเขาสูหนวยประมวลผลและ

แสดงจํานวนการเคลื่อนไหว หนทูดลองที่ทดสอบเปนหนถูีบจักร การทดลองนี้จะแบงหนู

ออกเปน 9 กลุม คือ กลุมควบคุม (ไดรับตัวทําละลาย อยางเดยีว) กบักลุมทดสอบที่ไดรับ

สารละลายชาเขียว กากชาเขียว ชาเขยีวที่ถูกดงึคาเฟอนี และกากชาเขียวทีถู่กดึงคาเฟอนี 

ที่ขนาดตางๆกันตามที่ไดกาํหนดไว การทดสอบเริ่มจากปลอยหนทูดลองเขาไปในเครื่อง 

เครื่องละ 1 ตัว แสดงดังรูปที่ 9 ปลอยใหหนูอยูในเครื่องเปนเวลา 10 นาท ี ขอมูลที่ไดถูก

บันทกึเปน baseline control จากนัน้นําหนูออกมาปอนน้ํากลัน่หรือสารสกัด ดวยเข็มปอน 

ตามขนาดที่กาํหนดในแตละกลุม และจับหนูเขาไปในเครื่องเดิมอีกครั้ง บันทึกขอมูลทุก 10 

นาทีเปนเวลา 60 นาท ี โดยทาํการบนัทึกจาํนวนครั้งของการเคลื่อนไหว (number of 

movement)  และความเร็วการในการเคลือ่นไหว (speed of movement)  

 

 
 
รูปที่ 9  เครื่องตรวจวัดพฤตกิรรมการเคลือ่นไหว (Animate model AT-320, MYTES, Japan) 
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2.3.2 การทดสอบความสามารถในการเรียนรูและความจํา 

  วิธีการในการศึกษาวจิัยดานพฤติกรรมการเรียนรูและความจาํในสัตวทดลองมี

หลายวิธีและหลายรูปแบบในโครงการวิจยันี้ศึกษาโดยใชคือวิธี Morris’s water maze 

(MWM) วิธี radial arm maze (RAM) วิธี novel object recognition (NOR)  

1) Radial Arm Maze (RAM) test วิธีการทดสอบแบบ RAM ไดถูก

คิดคนและเผยแพรโดย Olton และ Honig ในป ค.ศ. 1978 เปนเทคนิคที่ใช

ทดสอบความสามารถของการเรียนรูและความจาํเกีย่วกบัสถานที ่ เปนการฝก

สัตวทดลองทีถู่กเลี้ยงแบบจาํกัดอาหารและจะตองหาอาหารเพื่อความอยูรอด ใช

ทดสอบไดทั้งความจาํอางองิ (reference memory) และความจาํขณะทาํงาน 

(working memory) (Olton and Samuelson, 1976; Floresco, Seamans and 

Phillips, 1997) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที่ 10 แสดงอุปกรณ RAM ซึ่งมีลักษณะเปนทางเดิน 8 แขน และมปีระตูปดแขน (ลูกศรชี้) เพื่อ

กั้นทางเขาของแตละแขน  บริเวณปลายแขนมีถวยสําหรับใสอาหารเม็ด (ลูกศรชี้)  

 
วิธีการฝกและทดสอบ Radial Arm Maze 
  หลังจากปอนสารสกัดเฉพาะใหแกหนูแรททั้งหนหูนุมโตเต็มวัยและหนแูก

ตามธรรมชาต ิของแตละกลุมเปนเวลา 3 สัปดาห หนูแตละตัวไดถูกนํามาฝกดวย

อุปกรณ Radial Arm Maze  (รูปที่ 10)โดยกอนการเริ่มฝก หนูจะถูกจาํกัดอาหาร 

(food restriction) กอน โดยมีการควบคุมปริมาณอาหารที่ใหแตละวนั (ประมาณ 

ถวยใสอาหาร 

ประตูปดแขน 
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20 กรัม/วนั) ทําใหน้าํหนักตัวลดลง 10 -15 เปอรเซ็นต เพื่อใหเกิดแรงจูงใจในการ

เดินเขาแขนเพือ่หาอาหาร 

ในวนัที่1 ของสัปดาหแรกของการฝก จะเปนการทําใหหนูทาํความคุนเคย 

(habituation หรือ acclimatization) กับ RAM  โดยการเริ่มตนฝก วันแรกจะทํา

การวางอาหารเปนระยะตามแขนของ RAM เพื่อใหหนูไดเขาไปสํารวจ (เชนที่ตาม

แขนของ RAM 2 เม็ด และภายในถวยอาหาร 1 เม็ด) และใหหนูกนิอาหารในทกุๆ 

แขน วนัที่สองเปนตนไปจะทําการวางอาหารเม็ดเฉพาะบริเวณรอบๆ ถวยอาหาร 

และปลอยหนอูยูบน RAM ประมาณ 5-10 นาท ี

ในวนัที่ 2  จะเร่ิมทําการฝกและทดสอบ RAM โดยแบงเปน 3 ระยะ ดังนี ้

(รูปที่ 11) 

1) Training phase หรือ pre-delay session ใสอาหารเม็ด 1 เม็ด ลงในถวย

ของทั้ง 8 แขน และเลือกปดแขน 4 แขน และจะเปลีย่นแปลงในทกุๆวันแบบสุม 

(random) จากนัน้วางหนทูดลองบริเวณศูนยกลางเพื่อใหหนูสํารวจและเดินเขาไป

กินอาหารที่อยูปลายแขนทัง้ 4 แขนทีเ่ปดไว จับเวลาทีห่นทูดลองใชในการกนิ

อาหารทั้ง 4 แขน หรือใหเวลา 5 นาท ี

2)  Delay phase  หลังจากทีห่นูเขาไปกินอาหารครบทั้ง 4 แขนที่เปดไวแลว 

โดยจะใชเวลานอยกวาหรือเทากบั 5 นาท ีจากนั้นจะจับหนูออกมาพักในกรงเลีย้ง 

เปนเวลา 5 นาที เรียกระยะนีว้า Delay phase ซึ่งในชวงแรกจะพกัหนูเปน

เวลานาน 5 นาท ี (หากหนสูามารถผานการทดสอบโดยแสดงความผดิพลาดเพยีง

คร้ังเดียวติดตอกัน 3 วัน คือ เขาถกูชอง 4 คร้ัง ในจํานวน 5 คร้ัง ในคร้ังตอไปจะ

เพิ่มเวลาพักเปน 50 นาที) ในชวงนีห้ลังจากนําหนกูลบัเขากรง ผูวจิัยจะทําความ

สะอาดแขนทัง้ 4 ที่เคยเปดในชวง Training phase ดวยน้ํายาทาํความสะอาด 

(แอลกอฮอล 70 %) เพื่อลดจุดสังเกตทางกลิ่น (odor cues) ตามทางเดินและผนงั

ดานขาง 

3) Testing phase หรือ post-delay session  ทําการเปดแขนทุกแขนพรอม

นําหนทูดลองมาวางตรงกลางกับจับเวลา และนับจาํนวนครั้งของการผิดพลาด 

(error) ของหนูทดลอง ซึง่แบงยอยเปน 2 ชนิดดวยกันคอื 
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1. Reference memory error (RME) คือการทีห่นทูดลองเขาไปในแขนที่

ไมมีอาหารวางอยูหรืออีกนยัหนึ่งคือเขาไปในแขนที่เคยเขาไปกินอาหารแลวในชวง

ของ training phase 

2. Working memory error (WME) คือการทีห่นทูดลองไดเขาซ้ําไปใน

แขนที่เคยเขาไปกินอาหารแลวในชวงของ testing phase 

  

Delay Time

แขนที่ถูกปด
แขนที่มีอาหาร

Testing PhaseTraining Phase

Delay TimeDelay Time

แขนที่ถูกปด
แขนที่มีอาหาร

Testing PhaseTraining Phase

 
 

รูปที ่11 แสดงลักษณะของวิธีการทดสอบ RAM ในแตละ phase  

 
2) Morris Water Maze Test  

  การทดสอบพฤติกรรมวิธีนี้ถูกคิดคนและเผยแพรโดย Richard Morris 

ต้ังแตป ค.ศ. 1981 เปนเทคนิคที่นิยมทดสอบการเรียนรูและความจําเกี่ยวกับ

สถานที่ (spatial memory) ของสัตวฟนแทะ (rodent) และมีการนําไปประยุกตใน

การทดสอบการเรียนรูและความจําในโรคที่เกี่ยวของกับระบบประสาท เชน ในหนู

ทดลองที่ถูกชักนําใหเกิดโรคลมอัมพาต (stroke) หนูทดลองที่ทําใหเกิดโรคอัลไซ

เมอร หนูแก (aged rat) หรือหนูทดลองที่ไดรับสารหรือยา เปนตน (D’ Hooge 

and Deyn, 2001; Morris, n.d.) 

ในการวิจัยนี้ใชอุปกรณทดสอบ (รูปที่ 12) ประกอบดวย อางน้ําทรงกลม 

(circular tank) มีขนาดเสนผานศูนยกลาง 120 ซม. และสูง 45 ซม. โดยแบง



 

 

40 

ออกเปน 4 สวน (quadrant) ในแตละสวนติดดวยสัญลักษณ (visual cues) ที่มี

รูปรางแตกตางกัน คือ 1.  รูปดาว 2.  ส่ีเหลี่ยม 3. ขาวหลามตัด และ 4. วงกลม 

เพื่อเปนเครื่องหมายที่ใหหนูทดลองไดสังเกต  โดยใสน้ําที่ควบคุมอุณหภูมิอยูที่ 28 

± 1 องศาเซลเซียส  ใหมีความลึก 30 ซม. และวางแทน (platform) ที่มีขนาดเสน

ผานศูนยกลาง 12.5 ซม. สูง 23 ซม. ใหอยูใตระดับน้ําประมาณ 1.5-2 ซม. ซึ่งตรง

กับสวนใดสวนหนึ่งตลอดการฝกและทดสอบ  (Tohda, Tamura and Komatsu, 

2003) ในการฝกและทดสอบของการวิจัยนี้วางแทนใตน้ําตรงกับสัญลักษณที่  1   

ทําใหน้ําขุนดวยแปงมันสําปะหลังเพื่อไมใหหนูทดลองสังเกตเห็นแทนได และมี

กลองบันทึกภาพวงจรปดติดตั้งดานบนของอางน้ําโดยจะตอเชื่อมกับเครื่อง

คอมพิวเตอรพีซี (A1150i) และใชโปรแกรม Pico 2000 สําหรับบันทึกภาพ

เคลื่อนไหวของหนูทดลองในขณะทําการฝกและทดสอบ  ซึ่งแบงออกเปน 2 ชวง 

คือ 

 1)  ชวงฝก (training phase)  กอนผาตัดผาตัดหนูทดลอง ทําการฝกหนูทดลอง

วันละ 1 คร้ัง ทุกวันติดตอกันเปนเวลา 7 วัน โดยปลอยหนูลงที่ตรงกับสัญลักษณที่ 

1 และบันทึกเวลาตั้งแตปลอยหนูทดลองจนกระทั่งหนูทดลองคนหาแทนใตน้ําเจอ 

(escape latency) จากนั้นปลอยใหหนูทดลองอยูบนแทนเปนเวลา 10 วินาที ทํา

การทดลองซ้ําโดยปลอยหนูตรงสัญลักษณที่ 2 และ 3 และเวนระยะเวลาหาง

ระหวางการปลอยแตละครั้งประมาณ 5 นาที ถาหนูทดลองตัวใดไมสามารถคนหา

แทนใตน้ําเจอภายในเวลา 90 วินาที ผูทําการทดลองจับใหหนูทดลองอยูบนแทน 

10 วินาที (Kolb, Cioe and Wendy, 2008) 

 2)  ชวงทดสอบ (testing phase) หลังผาตัดหนูทดลองและหนูทดลองพักฟนดี

แลวทําการทดสอบ MWM อีกครั้งในวันที่ 20 โดยปฏิบัติเชนเดียวกับชวงฝก และ

บันทึกระยะเวลาที่หนูทดลองใชในการวายน้ําหาแทนใตน้ําเจอ  จากนั้นในวันที่ 22 

หลังผาตัดทําการทดสอบเชนเดียวกับวิธี MWM แตนําแทนใตน้ําออก (probe trial) 

และแบงอางน้ําออกเปน 4 สวนคือ zone 1 zone  2 (เปน zone ที่เคยมีแทนใตน้ํา) 

zone 3 และ zone 4 โดยปลอยหนูทดลองตรงกับสัญลักษณใดสัญลักษณหนึ่ง 

(ในการทดสอบของการวิจัยนี้ปลอยหนูทดลองตรงกับสัญลักษณที่ 1) และบันทึก

ระยะเวลาที่หนูทดลองวายน้ําอยูในแตละ zone ของอางน้ํา  โดยคิดคาเวลาที่หนู

ทดลองวายน้ําอยูในแตละ zone เปนเปอรเซ็นตจากเวลาทั้งหมด  90 วินาที (% 
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time in each zone)  เพื่อทําการทดสอบความสามารถในการจดจําตําแหนงของ

แทนใตน้ํา (retention memory) 
 

 
 

รูปที่ 12  อุปกรณสําหรับทดสอบ MWM สําหรับหนูแรท ประกอบดวยอางน้ําทรงกลม มีขนาดเสน

ผานศนูยกลาง 120 และลึก 45 ซม. มีสัญลักษณ (visual cues) (ลูกศรชี้) ที่มีรูปรางแตกตางกนัตดิ

ในแตละสวนของอางน้าํ มีแทน (platform) (ลูกศรชี้) อยูใตระดับน้าํประมาณ 1.5-2 ซม. และมี

กลองบนัทึกภาพวงจรปด (ลูกศรชี้) ติดตั้งดานบนของอางน้ําสาํหรับบันทกึภาพเคลื่อนไหวของหนู

ทดลอง  

 

แทนใตน้ํา (platform) 

กลองบันทึกภาพวงจรปด

สัญลกัษณ (visual cues) 
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   3)  การทดสอบ novel object recognition (NOR)  
การทดสอบนี้ไดถูกคิดคนและเผยแพรเปนครั้งแรกโดย Ennaceur และ 

Delacour ในป ค.ศ. 1988 ใชในการทดสอบความสามารถในการจดจําวัตถุ

ส่ิงของของหนูทดลอง เร่ิมจากการใหหนูพบกับวัตถุ 2 ชนิด (ซึ่งหนึ่งในนี้จะนํามา

เปนวัตถุที่ คุนเคย  หรือ  familiar object) และปลอยใหหนูแสดงพฤติกรรม

ตรวจสอบในชวงเวลาหนึ่ง  แลวใหพักนาน 10 นาที  หลังจากนั้นจึงเริ่มแนะนํา

วัตถุใหม (novel object) แทนที่วัตถุอันเกาชิ้นหนึ่ง  โดยปกติสัตวทดลองจะสนใจ

และสํารวจวัตถุอันใหมมากกวาวัตถุอันเกา (Raber and Benice, 2006) ในการ

วิจัยนี้ใชอุปกรณดังแสดงในรูปที่ 13 ซึ่งประกอบดวยกลองสี่เหลี่ยมขนาดใหญ

ขนาดกวาง 120 ซม. ยาว 120 ซม. และสูง 60 ซม. และ วัตถุ 3 ชิ้น คือ วัตถุ A 

วัตถุ B และ วัตถุ C ที่มีรูปราง และสีที่แตกตางกันแตมีขนาดที่ใกลเคียงกัน ทําการ

ทดสอบ NOR วันที่ 24 หลังหนูทดลองไดรับการผาตัดโดยแบงเปน 2 ชวง คือ  

1)  ชวงฝก (training phase) ใชวัตถุ  A และ B วางอยูตรงกลางของกลอง

ส่ีเหลี่ยมและหางกันประมาณ 20 ซม. เร่ิมการทดสอบโดยนําหนูมาวางตรงกลาง

ระหวางวัตถุทั้ง 2 ชิ้น และบันทึกเวลาที่หนูทดลองสํารวจและสนใจวัตถุในแตละ

ชิ้น  โดยมีหลักการคือ หนูทดลองดมวัตถุโดยที่จมูกหางจากวัตถุไมเกิน 2 ซม. เลีย 

หรือสัมผัสกับวัตถุดวยเทาหนาในขณะที่ดมวัตถุอยู สวนการเดินรอบๆ ปน เดิน

ขาม นั่ง หรือยืนอยูบนวัตถุไมถือวาหนูสํารวจและสนใจวัตถุนั้น  (Grayson, Idris 

and Neill, 2007; Sipos, et al., 2007) ใชเวลาประมาณ 10 นาที จากนั้นนําหนู

กลับไปพักที่กรงเลี้ยงเปนเวลาประมาณ 10 นาที ในระหวางนี้ผูวิจัยทําความ

สะอาดวัตถุทั้ง 2 ชิ้นดวยแอลกอฮอล 70 % และผาขนหนูชุบน้ําสะอาด 

คาดัชนีความชอบวัตถุ (Preference index)  ของหนูแตละตัวคิดไดจาก  

Preference index  = [TA / (TA + TB )]x 100 

โดยที่  TA  เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้น A 

 TB เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้น B 

2) ชวงทดสอบ (testing phase) ปฏิบัติเชนเดียวกับชวงฝกแตเปลี่ยนวัตถุชิ้นใด

ชิ้นหนึ่งเปนวัตถุชิ้นใหม (novel object) (เชน นําวัตถุ A ออกแลวเปลี่ยนเปนวัตถุ 

C หรือ นําวัตถุ B ออกแลวเปลี่ยนเปนวัตถุ C) และบันทึกเวลาที่หนูสํารวจและ

สนใจวัตถุในแตละชิ้น การแสดงผลแสดงเปนเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการ

สํารวจวัตถุโดยคํานวณจากสูตรหาดัชนีความจํา (recognition index) 
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Recognition index = [TC / (TA + TC )]x 100 

โดยที่  TA  เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้น A ในชวง testing phase 

 TC เปนเวลาที่หนูทดลองสํารวจวัตถุชิ้น C ในชวง testing phase 

 

 

 
 
 
 

รูปที่ 13 Diagram แสดงการทดสอบ novel object recognition (NOR) ประกอบดวยกลอง

ส่ีเหลี่ยมขนาดใหญขนาดกวาง 120 ซม. ยาว 120 ซม. และสูง 60 ซม. และ วัตถุ 3 ชิ้น คือ วัตถุ A 

วัตถุ B และ วตัถุ C ที่มีรูปราง และสีที่แตกตางกันแตมขีนาดที่ใกลเคียงกนั ในการทดสอบแบงเปน 

2 ชวง คือ ชวงฝก (training phase) ใหหนูสํารวจวัตถ ุ 2 ชิ้น คือ วัตถุ A และ B สวนชวงทดสอบ 

(testing phase) ใหหนูสํารวจวัตถุ 2 ชิน้ โดยเปลี่ยนวตัถุ 1 ชิ้นเปนวัตถุใหม (novel object) คือ 

เปลี่ยนจากวัตถุ B เปน C  

Training phase Testing phase 

 

A 

B 

120 cm. 

12
0 

cm
. 

20 cm. 

 

              
(Novel object) 

 (Familial  object)
A 

C 

10 min

วัตถุ A 

วัตถุ B 

วัตถุ C (Novel object) 
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2.4 ศึกษาผลของชาเขียวและกากชาเขียว ตอการทํางานของเอนไซม SOD และ 
GPx   

ในการศึกษาวิจัยนี้ทําการวัดคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ใน

สมองสวน hippocampus ของหนูทดลองหนุม  และคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD 

ในสมองสวน hippocampus และ cortex ของหนูทดลองแกธรรมชาติหลังจากสิ้นสุดการ

ทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและความจํา 

2.4.1 การเตรียมเนื้อเยื่อสมอง   
เมื่อทําการทดสอบพฤติกรรมเสร็จส้ินแลวในวันถัดมาหนูทดลองถูกฆาเพื่อทําการ

แยกสวนของสมองมาทําการวิเคราะหคาระดับการทํางานของเอนไซม  SOD และ GPx 

โดยหนูทดลองถูกฉีดดวยยาสลบ urethane ขนาด 2 กรัม /กก. น้ําหนักตัว  เขาทางชอง

ทอง จากนั้นจึงทําการตัดศีรษะดวยเครื่องตัดศีรษะ (decapitators) เลาะเอาสมองออกมา

แยกสวนโดยจะเก็บเฉพาะสมองสวน hippocampus และชั่งน้ําหนักกอนนําไปใสในหลอด

สําหรับปนเหวี่ยง (centrifuge tube) ขนาด 15 มล. และเติม phosphate buffer ที่

อัตราสวน 5 มล. ตอชิ้นสวนของสมอง 2 กรัม จากนั้นทําการปนดวยเครื่องปนที่ความเร็ว

ระดับ 5 เปนเวลานานประมาณ 3 นาที หรือจนเห็นวาเปนเนื้อเดียวกัน จากนั้นนําไปหมุน

เหวี่ยง (centrifuge) ที่ 3,000 รอบ/นาที ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เปนเวลา 15 นาที 

เก็บน้ําสมองที่เปนของเหลวลอยอยูสวนบน (supernatants) เพื่อนําไปวิเคราะหคาการ

ทํางานของเอนไซม SOD และ GPx หรือนําน้ําสมองไปเก็บไวที่อุณหภูมิ -20 องศา

เซลเซียส จนกวาจะทําการวิเคราะหตอไป 

  2.4.2 การวิเคราะหคาการทํางานของเอนไซม SOD  

ใชชุดวิเคราะหคาการทํางานของเอนไซม SOD โดยมีหลักการคือ เอนไซม 

xanthine oxidase รวมกับออกซิเจน กระตุนการเปลี่ยน hypoxanthine ไปเปน xanthine 

สงผลใหเกิด O2
- และกระตุนการเปลี่ยน xanthine ไปเปน uric acid และน้ํา (H2O) สงผล

ใหเกิด O2
- และทําการวัดคาการดูดกลืนแสงของ tetrazolium salt ที่เปนตัวจับ (detector) 

ของ O2
- ที่ความยาวคลื่น 450 นาโนเมตร โดยมีวิธีการทดสอบและวิธีการคํานวณหาคา

การทํางานของเอนไซมดังนี้ 
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  การทดสอบคาการทาํงานของเอนไซม SOD   

ใชถาดที่มี 96 หลุม และทําซ้ํา 2 คร้ัง (duplicate) โดยเริ่มจาก 1) เติม 1X SOD 

buffer ปริมาตร 25  ไมโครลิตร  ลงในหลุมcontrol 2) เติม SOD Standard ที่มีความ

เขมขน 0.1, 0.2, 0.5, 1, 2, 5 และ 10 ยูนิท/25ไมโครลิตร ปริมาตร 25 ไมโครลิตร  ลงใน

หลุมของ standard ในแตละความเขมขน 3) เติม sample ปริมาตร 25 ไมโครลิตร ลงใน

หลุม sample 4) เติม master mix ที่มีสวนประกอบของสาร 10X SOD buffer สาร WST-1 

reagent และเอนไซม xanthine oxidase ปริมาตร 150 ไมโครลิตร  ลงในทุกหลุม 5) เติม 

1x xanthine ปริมาตร 25 ไมโครลิตร  ลงในทุกหลุม  รวมปริมาตรในแตละหลุมเทากับ 200 

ไมโครลิตร  นํามา incubate ที่อุณภูมิหอง 20 นาที เขยา (mix) บนเครื่องอานคาการ

ดูดกลืนแสง 10 วินาที และนําไปอานคาการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 นาโนเมตร 

(หรือ ∆A450)  

วิธีการคํานวณหาคาการทํางานของเอนไซม SOD นําคาการดูดกลืนแสงที่

ไดมาคํานวณหาคา SOD activity โดยคํานวณจากสูตร 

Sample LR – y-intercept
slope

X 0.23 ml
0.01 ml

SOD Activity (U/ml) = X sample dilutionSample LR – y-intercept
slope

X 0.23 ml
0.01 ml

SOD Activity (U/ml) = X sample dilution

 
 โดยคา LR (linearized rate) คํานวณจากสูตร 

                        LR =                           คาดูดกลืนแสงของ standard A 

                           คาดูดกลนืแสงของ  standard A หรือ  standard อ่ืนๆ หรือ samples 

นําคา  LR และ final SOD activity ของ SOD standards มา plot เปนกราฟ 

typical standard curve และนําคาที่ไดจากสมการเสนตรงของกราฟไปแทนคาในสูตรเพื่อ

คํานวณหาคา SOD activity (Units/ml)  

ตารางที่ 1 สรุปขั้นตอนการทดสอบหาคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD 

เติมสารปริมาตร (μl) 
หลุม 1x SOD 

buffer 
standard sample  

Master 

Mix 
1x Xanthine 

Control  25 - - 150 25 

standard   25 - 150 25 

sample   25 150 25 
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  2.4.3 การวิเคราะหคาการทํางานของเอนไซม GPx  

ใชชุดวิเคราะหคาการทํางานของเอนไซม GPx โดยมีหลักการคือ เอนไซม GPx ทํา

หนาที่เรงปฏิกิริยารีดักชั่นของ สารประกอบ hydrogen peroxide ไดแก lipid peroxide 

(ROOH) และ H2O2 โดยมี glutathione (GSH) รวมในปฏิกิริยา เกิดเปน oxidized  

glutathione (GSSH) และ H2O จากนั้นเอนไซม glutathione reductase (GR) จะเรง

ปฏิกิริยารีดักชั่นของ GSSH โดยมี nicotinamide adenine dinucleotide phosphate 

(NADPH) รวมในปฏิกิริยา เกิดเปน GSH และ NADP+  และทําการวัดคาการดูดกลืนแสง

ของ NADP+ ที่ความยาวคลื่น 340 นาโนเมตร โดยมีวิธีการทดสอบและวิธีการคํานวณหา

คาการทํางานของเอนไซม GPx ดังนี้ 

วิธีการทดสอบคาการทํางานของเอนไซม GPx   การทดสอบคาการทํางาน

ของเอนไซม GPx จะใชถาดที่มี 96 หลุม และทําซ้ํา 2 คร้ัง (duplicate) โดยเริ่มจาก 1) เติม 

buffer ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ลงในหลุม blank ปริมาตร 160 ไมโครลิตร ลงในหลุม

ควบคุม control (ซึ่งถือเปน background) ปริมาตร 140ไมโครลิตร ลงในหลุม standard 

และหลุม sample 2) เติม reaction mix ที่มีสวนประกอบของ GR GSH และ NADPH 

ปริมาตร 20 ไมโครลิตร ลงในหลุม control หลุม standard และหลุม sample 3) เติม

เอนไซม GPx ปริมาตร 20 ไมโครลิตร ลงในหลุม standard 4) เติม sample ปริมาตร 20 

ไมโครลิตร ลงในหลุม sample และ 5) เติม cumene hydroperoxide ปริมาตร 20 

ไมโครลิตร ลงในหลุม control หลุม standard และหลุม sample รวมปริมาตรในแตละ

หลุมเทากับ 200 ไมโครลิตร นําไปเขยาบนเครื่องอานคาการดูดกลืนแสง 10 วินาที และ

อานคาการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 340 นาโนเมตร (∆A340) ทุกๆ 1 นาที เปนเวลา

ทั้งหมด 10 นาที  

วิธีการคํานวณหาคาการทํางานของเอนไซม GPx  คือนํา∆A340  ที่ไดไป

คํานวณหาคาการดูดกลืนแสงตอนาที (หรือเรียกวา ∆A340/min.) จากสูตร 

 

∆A340/min. = ∆A340 (Time 2) - ∆A340 (Time 1) 

                      Time 2 min. – Time 1 min. 
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จากนั้นนําคา ∆A340/min. (ที่ไดจากสูตรขางตน) ของ sample และ standard ลบ

ออกดวยคา ∆A340/min. ของ background และนําผลลัพธ ∆A340/min. ของsample ที่

ไดมาคํานวณหาคาการทํางานของเอนไซม GPx (GPx activity) ดังสูตรตอไปนี้ 
 

            GPx activity = ∆A340/min.   X    0.2 ml   X sample dilution = nmol/min/ml = Units/ml 

                                    0.00379 μM-1     0.02 ml    

ตารางที่ 2 สรุปขั้นตอนการทดสอบหาคาระดับการทํางานของเอนไซม GPx 

เติมสารปริมาตร (μl) 
หลุม 

Buffer Reaction mix GPx sample 
cumene 

hydroperoxide 

blank 200 - - - - 

control 

(background) 
160 20 - - 20 

standard 140 20 20 - 20 

sample  140 20 - 20 20 

2.5 การวิเคราะหทางสถิติ  

 ขอมูลที่ไดจากการทดสอบพฤติกรรมโดยคํานวณจากจํานวนครั้งที่ผิดพลาดเมื่อทดสอบ

พฤติกรรมดวยวิธี RAM ระยะเวลาที่หนูทดลองใชในการหาแทนใตน้ําเมื่อทดสอบพฤติกรรมดวยวิธี 

MWM และระยะเวลาที่หนูทดลองสํารวจและสนในวัตถุแตละชิ้นเมื่อทดสอบพฤติกรรมดวยวิธี 

NOR และขอมูลที่ไดจากการวัดคาระดับเอนไซม แสดงเปนคาเฉลี่ย (mean) และสวนเบี่ยงเบน

มาตรฐานของคาเฉลี่ย (standard error of the mean หรือเรียกวา S.E.M.) เปรียบเทียบความ

แตกตางภายในกลุมโดยใช Student’s t-test ในการทดสอบพฤติกรรม MWM และ NOR และ

เปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมโดยใช repeated measures one-way analysis of 

variance (ANOVA) ตามดวย Dunnett’s pos hoc test ในการทดสอบพฤติกรรม RAM โปรแกรม

วิเคราะหทางสถิติที่ใชคือ SigmaStat version 3.0 (SPSS Inc., USA) โดยคา P < 0.05 ถือวา

แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
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2.6 กระบวนการจัดการเกี่ยวกับซากสัตว 

เมื่อส้ินสุดการทดสอบทางดานพฤติกรรมแลว หนทูุกตัวจะถูกทาํสลบโดยการฉีด 

Nembutal ขนาด 50 มก./กก. น้ําหนักตัว เขาที่ชองทอง เมื่อหนสูลบดีแลวจึงนํามาตัดคอดวย

เครื่อง decapitator (Harvard Apparatus, USA) ซากหนูทดลองทกุตัวจะถกูนาํไปใสในถุงอยาง

มิดชิดและนําไปเก็บไวในตูแชแข็ง ณ อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส เพื่อรอการรวบรวมนาํไปกําจดั

ดวยวิธกีารฝงกลบตอไป 
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ผลการวิจัย 

1. ผลของชาเขียวและกากชาเขียวเมือ่ใหเพียงครัง้เดียวตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหว 

1.1  ผลตอจาํนวนครัง้การเคลื่อนไหว 

จากผลการทดลองพบวาในชวงกอนปอนสารสกัด (Pre-Rx) หนูถีบจักรกลุมที่ไดรับ        

ชาเขียวขนาด 3 (GT 3, n=8), 30 (GT 30, n=8), 300 (GT 300, n=8), และกากชาเขียวขนาด 3 

(กลุม GTB 3, n=10), 30 (กลุม GTB 30, n=10), และ 300 (กลุม GTB 300, n=10) มก./กก. 

น้ําหนักตัว มีคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวไมแตกตางกับหนูถีบจักรกลุมที่ไดรับน้ํากลั่น (กลุม 

Control, n=10) ที่มีคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวเทากับ 2,177.50±148.71 คร้ัง/10 นาที (P 

> 0.05, ANOVA) 

                 หลังจากปอนน้ําหรือสารสกัดในชวง 0-10 นาที หนูทดลองกลุม GT 300 มีคาเฉลี่ย

จํานวนครั้งการเคลื่อนไหวเทากับ 1,455.63±239.26 คร้ัง/10 นาที ซึ่งมากกวาหนูทดลองกลุม 

Control ที่มีคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวเทากับ 974.00±157.76 แตไมมีความแตกตางอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ (P >0.05, ANOVA) แตชวง10-20 ชวง 20-30 ชวง 30-40 ชวง 40-50 และ

ชวง 50-60 นาที หนูทดลองกลุม GT 300 มีคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวมากกวาหนูทดลอง

กลุม Control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.001) สวนหนูกลุม GT 30 และ กลุม GT 3 มี

คาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหว ไมแตกตางกับหนูทดลองกลุม Control (รูปที่ 14 และตาราง 3) 

                  

ตารางที่ 3 คาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวทั้งหมดของหนูในแตละกลุม (คร้ัง/10 นาที) 
Group Pre-Rx 0-10 min 10-20 min 20-30 min 30-40 min 40-50 min 50-60 min 

Control 2177.50±148.71 974.00±157.76 678.10±124.20 149.30±81.68 198.00±56.01 81.70±22.47 55.90±28.87 

GT 3 1802.56±111.41 746.00±144.01 586.56±102.80 500.44±172.91 212.78±81.29 46.44±15.56 175.00±82.21 

GT 30 2149.88±191.28 784.25±186.57 401.00±140.71 292.13±92.44 214.50±119.45 209.75±82.34 186.50±116.85 

GT 300  2142.63±167.62 1455.63±239.26 1616.63±115.61# 1193.63±106.11# 1045.75±150.90# 770.75±111.92# 453.00±101.19# 

GTB 3 2295.10±124.03 1123.20±191.56 827.40±126.47 557.80±117.86 176.90±78.49 138.70±89.64 151.00±69.99 

GTB 30 2470.40±152.03 875.80±149.40 708.70±181.50 435.10±121.97 374.00±125.95 289.80±111.81 331.00±143.31 

GTB 300 2406.90±144.31 1706.80±148.29** 1437.30±179.40** 1525.71±236.08# 1240.60±231.19# 936.60±190.94# 620.30±190.32** 

∗∗ = P < 0.01 และ # = P < 0.001 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control สถิติที่ใชคือ repeated 

measures one-way ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos hoc test 
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รูปที่ 14 คาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหว (number of movement) ของหนทูดลองที่ไดรับน้าํ

กลั่น ชาเขยีวและกากชาเขยีวที่ขนาดตางๆ กอน (Pre-Rx) และหลังไดรับน้ํากลั่น (กลุม Control) 

และ สารสกัดชาเขียวเพียงครั้งเดียวที่ขนาด 300 (กลุม GT 300) ขนาด 30 (กลุม GT 30) หรือ

ขนาด 3 (กลุม GT 3) มก./กก. น้ําหนักตัว สารสกัดกากชาเขียวเพยีงครั้งเดียวทีข่นาด 300 (กลุม 

GTB 300) ขนาด 30 (กลุม GTB 30) หรือขนาด 3 (กลุม GTB 3) มก./กก. น้าํหนักตวัโดยแสดงเปน

คาเฉลี่ยจํานวนครั้งของการเคลื่อนไหวตอ10 นาท ี เปนเวลาทั้งหมด 60 นาท ี (**P < 0.01 #P < 

0.001 เมื่อเปรียบเทยีบ กับกลุม Control, ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos hoc test) 
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1.2 ผลตอความเร็วในการเคลื่อนไหว 

      จากผลการทดลองพบวาในชวงกอนปอนน้ําหรือสารสกัด (Pre-Rx) หนูทดลองกลุม 

GT 30 กลุม GT 300 กลุม GTB 3 กลุม GTB 30 และ กลุม GTB 300 มีคาเฉลี่ยความเร็วในการ

เคลื่อนไหวไมแตกตางกับหนูทดลองกลุม Control สวนหนูทดลองกลุม GT 3 มีคาเฉลี่ยความเร็วใน

การเคลื่อนไหว นอยกวากลุม Control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05)  

      หลังจากปอนน้ําหรือสารสกัด หนูทดลองกลุม GT 300 มีคาเฉลี่ยความเร็วในการ

เคลื่อนไหว ในชวง 0-10 ชวง 10-20 ชวง 20-30 และ ชวง 30-40 นาที มากกวาหนูทดลองกลุม 

Control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) แตไมมีความแตกตางในชวง 40-50 และชวง 50-60 

นาที (P > 0.05) สวนหนูทดลองกลุม GT 30 มีคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวไมแตกตางกับ

หนูทดลองกลุม Control  ทุกชวงหลังจากปอนชาเขียว (P > 0.05) สําหรับหนูทดลองกลุม GT 3 มี

คาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวนอยกวากลุม Control อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ในชวง 0-10 

นาที (P < 0.05) แตในชวง 10-20 ชวง 20-30 ชวง 30-40 ชวง 40-50 และชวง 50-60 นาที ไม

แตกตางกับกลุม Control (P > 0.05) แสดงดังรูปที่ 15 (กราฟบน) และ ตารางที่ 4 
 
ตารางที่ 4 คาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวของหนูในแตละกลุม (เซนติเมตร/วินาที) 

Group Pre-Rx 0-10 min 10-20 min 20-30 min 30-40 min 40-50 min 50-60 min 

Control 5.73±0.38 4.12±0.24 3.77±0.29 3.44±0.25 2.77±0.44 3.46±0.80 2.05±0.54 

GT 3 4.58±0.21* 3.47±0.14* 3.29±0.17 3.09±0.26 2.82±0.31 2.28±0.49 2.74±0.28 

GT 30 5.69±0.23 4.23±0.21 3.51±0.27 3.29±0.33 3.15±0.33 3.11±0.23 2.60±0.57 

GT 300  5.68±0.31 5.24±0.43* 4.94±0.33* 4.41±0.17** 4.11±0.28* 3.89±0.22 3.31±0.12 

GTB 3 5.85±0.36 4.15±0.29 3.29±0.10 3.48±0.24 2.72±0.35 2.38±0.58 2.46±0.40 

GTB 30 5.77±0.34 4.06±0.29 3.45±0.16 3.04±0.20 3.48±0.22 3.29±0.29 3.03±0.32 

GTB 300 5.97±0.21 5.15±0.25** 4.74±0.23* 4.57±0.24** 4.21±0.24** 3.66±0.21 3.10±0.20 

*P < 0.05 และ **P < 0.01 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control (ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos 

hoc test) 

 

สําหรับหนูทดลองกลุม GTB 300 เมื่อไดรับสารสกัดแลวมีคาเฉลี่ยความเร็วในการ

เคลื่อนไหวมากกวาหนูทดลองกลุม Control ในชวง 0-10 ชวง 10-20 ชวง 20-30 และ ชวง 30-40 

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) แตไมมีความแตกตางในชวง 40-50 และชวง 50-60 นาที (P 

> 0.05) กลุม GTB 30 และกลุม GTB 3 มีคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวไมแตกตางกับหนู
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ทดลองกลุม Control (P > 0.05) ทุกชวงหลังจากปอนกากชาเขียว แสดงดังรูปที่ 15 (กราฟลาง) 

และ ตารางที่ 4 แสดงใหเห็นวาสารสกัดจากชาเขียวและกากชาที่ความเขมขนสูงมีฤทธิ์กระตุน

ระบบประสาทสวนกลาง ทําใหเกิดพฤติกรรมการเคลื่อนไหวเพิ่มมากขึ้น 
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รูปที่ 15  คาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหว (average speed) ของหนูทดลองที่ไดรับน้ํากลัน่และ

สารสกัดชาเขยีว กากชาเขยีว ที่ขนาดตางๆกอน (Pre-Rx) และหลังไดรับน้ํากลั่น (กลุม Control) 

และสารสกัดชาเขียวเพียงครั้งเดียวที่ขนาด 300 (กลุม GT 300) ขนาด 30 (กลุม GT 30) หรือขนาด 

3 (กลุม GT 3) มก./กก. น้าํหนักตัว สารสกัดกากชาเขยีวเพียงครัง้เดยีวที่ขนาด 300 (กลุม GTB 

300) ขนาด 30 (กลุม GTB 30) หรือขนาด 3 (กลุม GTB 3) มก./กก. น้าํหนักตัว โดยแสดงเปน
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คาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวตอ10 นาที เปนเวลาทั้งหมด 60 นาที (* = P < 0.05 และ ** = 

P < 0.01 เมื่อเปรียบเทยีบกบักลุม Control, ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos hoc test)  

 

2. ผลของการใหชาเขียวและกากชาเขียวตอการเพิ่มการเรียนรูและความจาํในหนูหนุมที่
ฉีด Aβ25-35 ในโพรงสมอง 

2.1 ทดสอบโดยใชวธิี Morris’s water maze (MWM) 

กอนผาตัดหนูทดลองทุกกลุมจะถูกฝกพฤติกรรมการเรียนรูและความจําโดยใชวิธี MWM 

เปนเวลา 7 วัน จากผลการทดลองพบวา หนูทดลองทุกกลุมมีคาเฉลี่ยระยะเวลาในการคนหาแทน

ใตน้ํา (escape latency) ลดลงจากวันแรกจนถึงวันสุดทายของการฝกและไมมีความแตกตางกัน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P > 0.05, one-way ANOVA) แสดงดังภาพที่ 16  

ในวันที่ 20 หลังจากผาตัดหนูทดลองทุกกลุมจะถูกทดสอบโดยใชวิธี MWM อีกครั้ง จากผล

การทดลองพบวา  หนูทดลองทุกกลุมมีคาเฉลี่ย escape latency ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ (P > 0.05, one-way ANOVA) แตอยางไรก็ตามเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย escape 

latency ภายในกลุมระหวางกอนและหลังผาตัดพบวา  หนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่นและถูกฉีด 

Aβ25-35 เขาไปยังบริเวณโพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (กลุม Control- Aβ) 

(n=13) มีคาเฉลี่ย escape latency หลังผาตัดมากกวากอนผาตัดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 

0.01, Student’s pair t-test)  ซึ่งมีคาเทากับ 5.10±0.48 และ 3.54±0.23 วินาที ตามลําดับ  สวนหนู

ทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่นและไมถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง โดยถูกฉีดดวยน้ําเกลือเขา

ไปยังบริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-sham) (n=19) และหนูทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวขนาด 30 

(กลุม GT 30- Aβ) (n=11) และ 300  (กลุม GT 300- Aβ) (n=10) และกากชาเขียวขนาด 30 (กลุม 

GTB 30- Aβ) (n=9) และ 300 (กลุม GTB 300- Aβ) (n=12) มก. /กก. น้ําหนักตัว และถูกฉีด Aβ 25-

35 เขาไปยังบริเวณโพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  พบวามีคาเฉลี่ย escape 

latency หลังผาตัดมากกวากอนผาตัดแตไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   (P > 

0.05, Student’s pair t-test) โดยพบวาคาเฉลี่ย escape latency หลังผาตัดของหนูทดลองกลุม 

Control-sham กลุม GT 30- Aβ กลุม GT 300- Aβ กลุม GTB 30- Aβ และกลุม GTB 300- Aβ มี

คาเทากับ 5.04±0.74 วินาที 4.03±0.45 วินาที 5.09±0.47 วินาที 5.25±0.80 วินาที และ 4.19±0.45 

วินาที ตามลําดับ และคาเฉลี่ย escape latency กอนผาตัดมีคาเทากับ 4.44±0.55 วินาที 

3.43±0.29 วินาที 3.88±0.49 วินาที 4.17±0.48 วินาทีและ 4.00±0.52 วินาที ตามลําดับ แสดงดัง



 

 

54 

ภาพที่ 17 คาเฉลี่ยระยะเวลาในการคนหาแทนใตน้ํา หรือคา escape latency ของหนูทดลองทุก

กลุมในชวงฝกกอนผาตัดและในวันทดสอบหลังผาตัด 

 จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวาหนูทดลองกลุม Control- Aβ เกิดการบกพรองของ

ความจําเกี่ยวกับสถานที่ (spatial memory) เนื่องจากไมสามารถจดจําตําแหนงของแทนใตน้ําได

จึงใชระยะเวลาในการคนหาแทนใตน้ํานานกวากอนผาตัด  สวนหนูทดลองที่ไดรับชาเขียวและกาก

ชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก./กก. น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ 25-35 เขาไปยังบริเวณโพรง

สมอง ไมพบวาเกิดภาวะความจําบกพรองเนื่องจากมีระยะเวลาในการคนหาแทนใตน้ําหลังผาตัด

ใกลเคียงกับกอนผาตัด 
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รูปที่ 16  คาเฉลี่ยระยะเวลาในการคนหาแทนใตน้ํา (escape latency) ในชวงฝกเปนเวลาทัง้หมด 7 วนั 

กอนผาตัดเพือ่ชักนาํใหเกิดภาวะความจาํบกพรองของหนูทดลองแตละกลุม  ซึ่งไมมคีวามแตกตางอยางมี

นัยสําคัญระหวางกลุม (P > 0.05, ANOVA) 
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รูปที่ 17  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ยระยะเวลาในการคนหาแทนใตน้ํา (escape latency) ของหนทูดลอง

แตละกลุมกอน (pre-op) และวันที่ 20 จากหลงัผาตัด (post-op) ชักนําใหเกิดภาวะความจาํ

บกพรอง  (** P < 0.01, Student’s pair t-test) 

 

 จากผลการทดสอบ probe trial (รูปที่ 18) หนูทดลองทุกกลุมมีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของ

ระยะเวลาในการวายน้ําอยูใน zone 1 (เปน zone ที่เคยมีแทนใตน้ํา) มากกวา zone อ่ืนๆ ซึ่งไม

แตกตางอยางมีนัยสําคัญระหวางกลุม (P > 0.05, ANOVA) แตเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยเปอรเซ็นต

ของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1 กับ zone อ่ืนๆ พบวา  หนทูดลองกลุม Control-Aβ กลุม GT 

30-Aβ และกลุม GT 300-Aβ มีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1 มากวา 

zone 2 และ zone 3 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.01, Student’s pair t-test) แตไมแตกตาง

กับ zone 4 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P > 0.05, Student’s pair t-test) โดยคาเฉลี่ยเปอรเซ็นต

ของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1 zone 2 zone 3 และ zone 4 ของหนูทดลองกลุม Control-

Aβ มีคาเทากบั 34.05±2.05 %, 17.40±1.22 %, 18.30±1.29 % และ 30.25±1.51 % ตามลําดับ 

หนูทดลองกลุม GT 30-Aβ มีคาเทากับ 35.93±2.70 %, 15.77±1.48 %, 17.06±1.76 % และ 

31.25±2.19 % ตามลําดับ และ หนูทดลองกลุม GT 300-Aβ มีคาเทากับ 33.80±2.39 %, 

16.01±1.27 %, 20.90±2.12% และ 29.28± 1.22% ตามลําดับ  ในขณะที่หนูทดลองกลุม Control-

sham กลุม GTB 30- Aβ) และกลุม GTB 300-Aβ มีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้าํ

ใน zone 1 มากวา zone 2 zone 3 และ zone 4 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.01, Student’s 

pair t-test) แสดงดังภาพที่ 17  คาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1 zone 2 

zone 3 และ zone 4 ของหนูทดลองกลุม Control-sham มีคาเทากับ 33.81±1.54%, 18.26±1.19% 
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20.93± 1.20%, และ 26.99±1.42% ตามลําดับ หนทูดลองกลุม GTB 30-Aβ  มีคาเทากบั 

42.53±2.46 %, 14.39±1.50 %, 15.92±1.67 % และ 27.16±1.12 % ตามลําดับ และหนูทดลอง

กลุม GTB 300Aβ มีคาเทากับ 33.36±1.87 %, 20.25±1.76 %, 21.22±1.77 % และ 25.16±1.89 

% ตามลําดับ คาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําในแตละ zone ของหนทูดลองในแตละ

กลุม  

 จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวาหนูทดลองกลุม Control- Aβ เกิดความบกพรองของ

ความจําระยะยาวที่เกี่ยวกับสถานที่ (spatial memory) จึงมีความสามารถในการจดจําตําแหนงของ

แทนใตน้ําไดไมแมนยําเทากับหนูทดลองกลุม Control-sham หนูทดลองกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชา

เขียวขนาด 30 และ 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 เขาไปยังบริเวณโพรง

สมอง มีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1 มากวา zone2, zone3 และ 

zone4 เชนเดียวกับหนูทดลองกลุม Control-sham ในขณะที่หนูทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวขนาด 30 

และ 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง มีคาเฉลี่ย

เปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําใน zone 1* มากวา zone 2,  zone 3 แตไมแตกตางกับ zone 

4 เชนเดียวกับหนูทดลองกลุม Control- Aβ  (ตารางที่ 5) แสดงใหเห็นวากากชาเขียว อาจสามารถ

ชวยปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรองไดดีกวาสกัดชาเขียว   
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รุปที ่ 18 เปรียบเทยีบคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้าํในแตละ zone (% time in 

each zone) ของหนูทดลองในแตละกลุม   โดย zone 1* เปน zone ที่เคยมีแทนใตน้าํ (* P < 0.01 

เมื่อเปรียบเทยีบกับ zone ที่เคยมีแทนใตน้ํา, Student’s pair t-test) 
 
ตารางที่ 5 คาเฉลี่ยเปอรเซ็นตของเวลาในการวายน้ําในแตละ zone ของหนูทดลองในแตละกลุม 

เปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําในแตละ zone 
กลุม 

Zone 1* Zone 2 Zone 3 Zone 4 

Control-sham 33.81 18.26* 20.93* 26.99* 

Control-Aβ 34.05 17.40* 18.30* 30.25 

GT 300- Aβ 33.80 16.01* 20.90* 29.28 

GT 30- Aβ 35.93 15.77* 17.06* 31.25 

GTB 300- Aβ 33.36 20.25* 21.22* 25.16* 

GTB 30- Aβ 42.53 14.39* 15.92* 27.16* 

* = P < 0.01 เมื่อเปรียบเทยีบกับ zone ที่เคยมีแทนใตน้ํา, Student’s pair t-test 

 

2.2  ทดสอบโดยใชวธิี Novel object recognition (NOR) 

        ในวันที่ 24 หลังจากผาตัด  หนูทุกกลุมจะถูกทดสอบโดยใชวิธี NOR จากผลการทดลอง

พบวา  หนูทุกกลุมมีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหม (% novel object 

recognition) มากกวาวัตถุชิ้นเกา (% familial object recognition) แตไมพบความแตกตางกัน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุม  (P > 0.05, ANOVA) และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย

เปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหมกับวัตถุชิ้นเกาพบวา  หนูกลุม Control-Aβ มีคาเฉลี่ย

เปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหมเทากับ 54.61±2.33  ไมแตกตางกับวัตถุชิ้นเกาที่มีคา

เทากับ 45.39±2.33   (P > 0.05, Student’s pair t-test) ในขณะที่หนูทดลองกลุม Control-sham 

กลุม GT 30-Aβ กลุม GT 300-Aβ กลุม GTB 30-Aβ และกลุม GTB 300- Aβ มีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นต

ระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหมมากกวาวัตถุชิ้นเกาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05, 

Student’s pair t-test) แสดงดังภาพที่ 19 โดยหนูทดลองกลุม Control-sham กลุม GT 30- Aβ กลุม 

GT 300- Aβ กลุม GTB 30- Aβ และกลุม GTB 300- Aβ มีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตระยะเวลาในการ

สํารวจวัตถุชิ้นใหมเทากับ 54.90±1.99 เทากับ 61.81±3.54 เทากับ 60.27±2.40 เทากับ 
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55.47±2.60 และเทากับ 60.81±2.98 ตามลําดับ  และมีเปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้น

เกาเทากับ 45.10±1.99 เทากับ 38.20±3.54 เทากับ 39.73±2.40 เทากับ 44.53±2.60 และเทากับ 

39.19±2.98 ตามลําดับ 

              จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวาหนูทดลองกลุม Control- Aβ เกิดความบกพรองของ

ความจําระยะสั้นในการจดจําวัตถุซึ่งเปนความจําที่ไมเกี่ยวกับสถานที่ (non-spatial memory) จึง

จดจําวัตถุที่เคยสํารวจมาแลวไดไมแมนยําเทาหนูทดลองกลุม Control-sham สวนหนูทดลองกลุม

ที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-

35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมองมีคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหม

มากกวาวัตถุชิ้นเกาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ตารางที่ 6) แสดงใหเห็นวาชาเขียวและกากชาเขียว

ขนาด 30 และ 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว  สามารถปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรองที่เกิดจาก

การชักนําของ Aβ25-35 peptides ได 
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รูปที่ 19  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ยเปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุ (% object recognition) ชิ้นใหม 

(novel object) กับวัตถุชิ้นเกา (familial object) ของหนูทดลองในแตละกลุม (*P < 0.05 และ **P < 0.01 

เมื่อเปรียบเทยีบระหวาวัตถุชิ้นเกากับวัตถุชิ้นใหม , Student’s pair t-test) 
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ตารางที่ 6 คาเฉลี่ยเปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุชิ้นใหมและวัตถุชิ้นเกาของหนูทดลองใน

แตละกลุม 

เปอรเซ็นตระยะเวลาในการสํารวจวัตถุ  
กลุม 

วัตถุชิ้นเกา  วัตถุชิ้นใหม  

Control-sham 45.10 54.90* 

Control-Aβ 45.39 54.61 

GT 30- Aβ 41.31 58.69** 

GT 300- Aβ 38.20 61.80** 

GTB 30- Aβ 39.19 60.81** 

GTB 300- Aβ 44.53 55.47* 

* = P < 0.05 และ ** = P < 0.01 เมื่อเปรียบเทียบระหวาวัตถุชิ้นเกากับวัตถุชิ้นใหม, Student’s 

paired t-test 

 

 2.3  ทดสอบโดยใชวธิี Radial arm maze (RAM) 

      หลังจากชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองในชวง 4 สัปดาหสุดทาย คือชวงระหวาง

สัปดาหที่ 16 ถึง 19 ของการวิจัย  หนูทดลองทุกกลุมจะถูกทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและความจํา

โดยใชวิธี RAM และผูทดสอบจะทําการบันทึกคาความผิดพลาดในการจดจํา 2 ชนิดคือ ความ

ผิดพลาดในการจดจําอางอิง (reference memory error หรือ RME) และความผิดพลาดของ

ความจําขณะทํางาน (working memory error หรือ WME) จากผลการทดลองพบวาคาเฉลี่ย RME 

ของหนูทุกกลุมมีคาลดลงจากสัปดาหที่ 1 จนถึง สัปดาหที่ 4 ของการทดสอบ และมีคาใกลเคียงกัน

ยกเวนในสัปดาหที่ 3 ของการทดสอบ  หนูทดลองกลุม Control-Aβ มีคาเฉลี่ย RME เทากับ           

2.04±0.23 คร้ัง  มากกวาหนูกลุม Control-Sham ที่มีคาเฉลี่ย RME เทากับ 1.29±0.14  คร้ัง  ซึ่งมี

ความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  (P < 0.05, ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos hoc 

test) สวนหนกูลุม GT 30-Aβ กลุม GT 300-Aβ กลุม GTB 30-Aβ และกลุม GTB 300-Aβ มี

คาเฉลี่ย RME เทากับ 1.35±0.24 คร้ัง 1.74±0.21 คร้ัง 1.33±0.25 คร้ัง และ 1.44±0.16 คร้ัง 

ตามลําดับ ซึ่งไมแตกตางกับหนูทดลองกลุม Control-Sham (P > 0.05, ANOVA ตามดวย 

Dunnett’s pos hoc test) แสดงดังภาพที ่20            สําหรับ WME ของหนูทกุกลุมมีคาลดลงจาก
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สัปดาหที่ 1 จนถึง สัปดาหที ่ 4 ของการทดสอบและไมมีความแตกตางกันระหวางหนูทดลองแตละ

กลุม (P > 0.05, ANOVA) แสดงดังภาพที่ 21  

 จากการทดลองแสดงใหเห็นวาหนูทดลองทุกกลุมมีความสามารถในการเรียนรูและจดจํา

ตําแหนงอางอิง (reference memory) ของอาหารในอุปกรณ RAM ไดดีข้ึนและใกลเคียงกันจาก

สัปดาหที่ 1 จนถึง สัปดาหที่ 4 ของการทดสอบ  ยกเวนในสัปดาหที่ 3 ของการทดสอบ  หนูทดลอง

กลุม Control-Aβ มีความสามารถในการจดจําอางอิง (reference memory) ไดนอยกวาหนูทดลอง

กลุม Control-Sham โดยจะเห็นไดจากหนูทดลองกลุม Control-Aβ มีคาความผิดพลาดในการจดจํา

อางอิง หรือ RME มากกวาหนูทดลองกลุม Control-Sham อยางมีนัยสําคัญ แสดงใหเห็นวาหนู

ทดลองกลุม Control-Aβ เกิดความบกพรองของความจําระยะสั้นที่เกี่ยวกับสถานที่  เนื่องจากมี

ความสามารถในการเรียนรูและจดจําตําแหนงของอาหารในอุปกรณ RAM ไดไมแมนยําเทากับหนู

ทดลองกลุม Control-Sham สวนในสัปดาหที่ 1 สัปดาหที่ 2 และสัปดาหที่ 4 ของการทดสอบ  พบวา

หนูทดลองกลุม Control-Aβ มีความสามารถในการจดจําอางอิงไมตางจากหนูทดลองกลุม Control-

Sham สวนหนูทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก. /กก. และถูก

ผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมองมีคา RME ไมตางจากหนูทดลองกลุม 

Control-Sham แสดงใหเห็นวาสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก. /กก. 

น้ําหนักตัว  สามารถปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรองที่เกิดจากการชักนําของ Aβ25-35 

peptides ได  สําหรับความสามารถของความจําขณะทํางาน (working memory) พบวาหนูทดลอง

ทุกกลุมมีความสามารถของความจําขณะทํางานใกลเคียงกัน  โดยจะเห็นไดจากหนูทดลองกลุม 

Control-Aβ มีคาเฉลี่ยความผิดพลาดของความจําขณะทํางาน หรือ WME  จากสัปดาหที่ 1 จนถึง 

สัปดาหที่ 4 ไมแตกตางกัน แสดงใหเห็นวา Aβ25-35 peptides อาจไมมีผลกระตุนใหเกิด Aβ เกิด

ความบกพรองของความจําขณะทํางานที่เกี่ยวกับสถานที่ 

 จากผลการทดลองสามารถสรุปไดวาการฉดี Aβ25-35 peptides สงผลใหเกิดความจํา

บกพรองของความจาํระยะยาวและความจาํระยะสัน้ทีเ่กีย่วกับสถานที ่  เมื่อทดสอบดวยวิธ ี MWM 

และ RAM และความจาํในการจดจําวัตถส่ิุงของซึ่งเปนความจาํที่ไมเกี่ยวกับสถานที่  เมื่อทดสอบ

ดวยวิธ ี NOR แตอาจไมมีผลกระตุนใหเกดิความจําบกพรองของความจําขณะทาํงาน และชาเขียว

และกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก. /กก. น้ําหนักตัว  มฤีทธิ์ในการปองกันการเกิดภาวะ

ความจาํบกพรองที่เกิดจากการชักนําของ Aβ  25-35 peptides ได    
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รูปที่ 20  เปรียบเทียบคาเฉลี่ย reference memory error (RME) ของหนทูดลองแตละกลุม เมื่อ

ทดสอบการเรยีนรูและความจําดวยวิธ ี radial arm maze (RAM) เปนเวลา 4 สัปดาห (* = P < 

0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุม Control-sham, one-way repeated measures ANOVA ตามดวย 

Dunnett’s pos hoc test) 
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รูปที่ 21  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ย working memory error (WME) ของหนทูดลองแตละกลุม เมื่อ

ทดสอบการเรยีนรูและความจําดวยวิธี radial arm maze (RAM) เปนเวลา 4 สัปดาห  
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3. ผลการทดสอบชาเขียวและกากชาเขียวตอการเพิ่มการเรียนรูและความจาํในหนูหนุมที่
ถูกฉีด Aβ25-35 peptides ทีส่มองสวน enthorinal cortex 

3.1 ผลการทดสอบความจําดวย RAM ในหนูหนุมกอนการผาตัด 

ผลการทดลองในหนูหนุมในชวงกอนการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง พบวา

หนูหนุมกลุมควบคุมที่ไมไดถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (Control sham), หนูทดลอง

กลุมควบคุมที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (Control Aβ), กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวที่

ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (GT Aβ) และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียวที่ถูกชักนํา

ใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (GTB Aβ) มีจํานวนรวมของการผิดพลาด (TME) ในการเขาไปหา

อาหารใน RAM เปน ดังตาราง 7 ซึ่งคาที่ไดในแตละกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ  (P > 0.05, ANOVA) 

 

ตารางที่ 7  คาจํานวนรวมของการผิดพลาด TME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคา

เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูหนุมแตละกลุม 
 

Wk 

No. 

Control Sham 

 (counts) 

Control AB  

(counts) 

GT + AB  

(counts) 

GTB + AB  

(counts) 

1 5.9 ± 0.6 6.4 ± 0.7 6.0 ± 0.5 6.9 ± 0.6 

2 2.9 ± 0.2 2.9 ± 0.3 2.5 ± 0.2 2.7 ± 0.4 

3 1.6 ± 0.2 2.1 ± 0.3 1.8 ± 0.2 1.7 ± 0.3 

4 1.1 ± 0.1 1.3 ± 0.2 1.3 ± 0.2 1.5 ± 0.1 

5 1.1 ± 0.2 1.1 ± 0.2 1.0 ± 0.2 1.2 ± 0.2 

 

สวนผลการทดลองของความผิดพลาดของการทํางานของความจําอางอิง (RME) ในหนู

ทดลองโตเต็มวัยหรือหนูหนุมพบวา หนูหนุมกลุมควบคุมที่ไมไดถูกชักนําใหเกิดภาวะความจํา

บกพรอง, หนูหนุมกลุมควบคุมที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง, หนูหนุมกลุมที่ไดรับสาร

สกัดชาเขียวที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียวที่ถูกชัก

นําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  มีจํานวนของการผิดพลาด RME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM 

เปนดังตาราง 8 ซึ่งในแตละกลุมไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  (P > 0.05, ANOVA) 
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ตารางที่ 8  คาจํานวนรวมของการผิดพลาด RME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคา

เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูหนุมแตละกลุม 

 

Wk 

No. 

Control Sham 

 (counts) 

Control AB  

(counts) 

GT + AB  

(counts) 

GTB + AB  

(counts) 

1 3.4 ± 0.3 4.2 ± 0.4 3.6 ± 0.4 4.0 ± 0.4 

2 2.3 ± 0.2 2.4 ± 0.2 1.9 ± 0.2 2.1 ± 0.2 

3 1.4 ± 0.1 1.8 ± 0.2 1.5 ± 0.2 1.5 ± 0.3 

4 1.1 ± 0.1 1.1 ± 0.2 1.1 ± 0.2 1.2 ± 0.1 

5 1.1 ± 0.2 1.0 ± 0.2 1.0 ± 0.2 1.1 ±0.2 

 

นอกจากนั้นผลการทดลองของความผิดพลาดของการทํางานของความจําขณะทํางาน 

(WME) ในหนูทดลองโตเต็มวัยหรือหนูหนุมพบวา หนูหนุมกลุมควบคุมที่ไมไดถูกชักนําใหเกิดภาวะ

ความจําบกพรอง, หนูหนุมกลุมควบคุมที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง, กลุมที่ไดรับสาร

สกัดชาเขียวที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียวที่ถูกชัก

นําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  มีจํานวนของการผิดพลาด WME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM 

เปนดังตาราง 9  ซึ่งในคาที่ไดแตละกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  (P > 

0.05, ANOVA) 

 

ตารางที่ 9  คาจํานวนของการผิดพลาด WME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคาเบี่ยงเบน

มาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูหนุมแตละกลุม 

Wk 

No. 

Control Sham 

 (counts) 

Control AB  

(counts) 

GT + AB  

(counts) 

GTB + AB  

(counts) 

1 2.5 ± 0.4 2.3 ± 0.3 2.3 ± 0.4 2.9 ± 0.3 

2 0.6 ± 0.1 0.5 ± 0.1 0.6 ± 0.1 0.7 ± 0.2 

3 0.2 ± 0.1 0.3 ± 0.1 0.3 ± 0.1 0.2 ± 0.1 

4 0.0 ± 0.02 0.2 ± 0.1 0.2 ± 0.1 0.2 ± 0.1 

5 0.1 ± 0.05 0.1 ± 0.03 0.1 ± 0.03 0.1 ± 0.05 
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3.2  ผลการทดสอบความจําดวย RAM ในหนูหนุมภายหลังการผาตัดชักนําให
เกิดภาวะความจําบกพรอง 

จํานวนครั้งรวมของการผิดพลาด (TME), ความผดิพลาดของการทํางานของความจาํ

อางอิง (RME) และความผดิพลาดของการทํางานของความจาํขณะทํางาน (WME)  ในการเขาไป

หาอาหารใน RAM ของหนทูดลองโตเต็มวัยภายหลงัการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง 

10 วัน และ 20 วันของหนูหนุมแตละกลุมถูกนาํมาเปรียบเทียบกับ TME, RME และ WME ในวนั

สุดทายของการฝกกอนการผาตัดชักนาํใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  โดยแสดงคา TME, RME 

และ WME ในวนัสุดทายของการฝกเปรียบเทยีบกับ TME, RME และ WME ของ 10 วัน และ 20 

วันภายหลงัการผาตัดชักนาํใหเกิดภาวะความจาํบกพรองของหนหูนุมในแตละกลุม 

คาเฉลี่ย TME ในวันสุดทายของการฝกกอนการผาตัดเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจํา

บกพรองของหนูแตละกลุมคือหนุมกลุมควบคุมที่ไมไดถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง 

(Control Sham), หนูทดลองกลุมควบคุมที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (Control Aβ), 

กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (GT Aβ) และกลุมที่ไดรับสาร

สกัดกากชาเขียวที่ถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (GTB Aβ) มีคาเฉลี่ยคิดเปน 0.8 ± 0.3, 

1.1 ± 0.3, 0.6 ± 0.2 และ 0.7 ± 0.3 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  

ในขณะที่ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน พบวา คาเฉลี่ย 

TME ของหนูหนุมกลุม Control Sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.1 ± 0.1, 2.8 ± 

0.4, 1.3 ± 0.2 และ 0.5 ± 0.2 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบภายในกลุมระหวางวันสุดทาย

ของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วันของหนูหนุม

แตละกลุมโดยใช Student’s paired t-test พบวาหนูหนุมกลุม Control sham มี TME ลดลงอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติภายหลังการผาตัด  ในขณะที่หนูหนุมกลุม Control Aβ และกลุม GT Aβ มี 

TME เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  สวน

กลุม GTB Aβ พบวาคาเฉลี่ย TME ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางวัน

สุดทายของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน  

และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย TME ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 

10 วัน  ระหวางกลุม พบวาหนูทดลองกลุม Control AB และ GT AB มีคาเฉลี่ย TME สูงกวาอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control sham ดังรูปที่ 22 
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รูปที่ 22  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ย total memory error (TME)  ของหนกูลุมควบคุมทัง้ control sham 

และ control AB กับกลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการผาตัด 

(Pre-operation) กับวนัที ่10 หลงัการผาตัด (D10 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลอื (sham) หรือ 

amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตางอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติที่ P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสดุทายกอนการผาตัด และ * หมายถงึความ

แตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน  พบวา  คาเฉลี่ย 

TME ของหนูหนุมกลุม Control sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.2 ± 0.1, 6.7 ± 

1.6, 1.0 ± 0.2 และ 0.4 ± 0.2 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบภายในกลุมระหวางวันสุดทาย

ของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วันของหนูหนุม

แตละกลุมโดยใช Student’s paired t-test  พบวาหนูหนุมกลุม Control Aβ มีคาเฉลี่ย TME 

เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  สวนกลุม

อ่ืนๆ  พบวาคาเฉลี่ย TME ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P> 0.05, ANOVA)  

ระหวางวันสุดทายของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 

20 วัน  และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย TME ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง

เปนเวลา 20 วัน ระหวางกลุม  พบวาหนูทดลองกลุม Control Aβ เทานั้นที่มีคาเฉลี่ย TME สูงกวา

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control sham ดังรูปที่ 23 
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รูปที่ 23  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ย total memory error (TME)  ของหนกูลุมควบคุมทัง้ control sham 

และ control AB กับกลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการผาตัด 

(Pre-operation) กับวนัที ่20 หลงัการผาตัด (D20 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลอื (sham) หรือ 

amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตางอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติที่ P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสดุทายกอนการผาตัด และ * หมายถงึความ

แตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

คาเฉลี่ย RME ในวันสุดทายของการฝกกอนผาตัดของกลุม Control Sham, Control AB, 

GT Aβ และ GTB Aβ คิดเปนคาเฉลี่ยเทากับ 0.7 ± 0.2, 1.1 ± 0.3, 0.6 ± 0.2 และ 0.7 ± 0.3 คร้ัง 

ตามลําดับ  ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P> 0.05, ANOVA)  ในขณะที่ภายหลัง

การผาตัดเปนเวลา 10 วันพบวา RME ของหนูหนุมกลุม Control Sham, Control Aβ, GT Aβ และ 

GTB Aβ เปน 0.1 ± 0.1, 2.2 ± 0.2, 1.3 ± 0.2 และ 0.5 ± 0.2 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบ

ภายในกลุมระหวางวันสุดทายของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจํา

บกพรองเปนเวลา 10 วันของหนูหนุมแตละกลุมโดยใช Student’s paired t-test พบวาหนหูนุมกลุม 

Control Aβ และกลุม GT Aβ มีคาเฉลี่ย RME เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติภายหลังการ

ผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  สวนกลุม  Control Sham และ GTB Aβ พบวาคาเฉลี่ย 

RME ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางวันสุดทายของการฝกและภายหลัง

การผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน  และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย RME 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน ระหวางกลุม พบวาหนู
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ทดลองกลุม Control Aβ และ GT Aβ มีคาเฉลี่ย RME สูงกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ

เปรียบเทียบกับกลุม Control sham ดังรูปที่ 24 
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รูปที่ 24  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ย reference memory error (RME)  ของหนูกลุมควบคุมทั้ง control 

sham และ control AB กับกลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการ

ผาตัด (Pre-operation) กับวันที่ 10 หลังการผาตัด (D10 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลือ (sham) 

หรือ amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตาง

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสุดทายกอนการผาตดั และ * หมายถึง

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน พบวาคาเฉลี่ย 

RME ของหนูหนุมกลุม Control sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.2 ± 0.1, 4.0 ± 

0.8, 1.0 ± 0.2 และ 0.4 ± 0.2 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบภายในกลุมระหวางวันสุดทาย

ของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วันของหนูหนุม

แตละกลุมโดยใช Paired t-test  พบวาหนูหนุมกลุม Control Aβ มีคาเฉลี่ย RME เพิ่มข้ึนอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  สวนกลุมอ่ืนๆ พบวา

คาเฉลี่ย RME ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ระหวางวันสุดทายของการฝกและ

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน  และเมื่อเปรียบเทียบ

คาเฉลี่ย RME ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน ระหวางกลุม  
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พบวาหนูทดลองกลุม Control AB เทานั้นที่มีคาเฉลี่ย RME สูงกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ

เปรียบเทียบกับกลุม Control sham ดังรูปที่ 25 
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รูปที่ 25  เปรียบเทยีบคาเฉลี่ย reference memory error (RME)  ของหนูกลุมควบคุมทั้ง control 

sham และ control AB กบักลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการ

ผาตัด (Pre-operation) กับวันที่ 20 หลงัการผาตัด (D20 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลือ (sham) 

หรือ amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตาง

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสุดทายกอนการผาตดั และ * หมายถึง

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

คาเฉลี่ย WME ในวันสุดทายของการฝกกอนการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจํา

บกพรองของหนูหนุมกลุม Control Sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.1 ± 0.1, 0.0 

± 0.0, 0.0± 0.0 และ 0.0 ± 0.0 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  

ในขณะที่ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วันพบวาคาเฉลี่ย 

WME ของหนูหนุมกลุม Control Sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.0 ± 0.0, 0.6 ± 

0.4, 0.0 ± 0.0 และ 0.0 ± 0.0 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบภายในกลุมระหวางวันสุดทาย

ของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วันของหนูหนุม

แตละกลุมโดยใช Student’s paired t-test  พบวาหนูหนุมทุกกลุม มีคาเฉลี่ย WME ไมแตกตางกัน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง (P> 0.05, 

ANOVA)   และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ย WME ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจํา
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บกพรองเปนเวลา 10 วัน ระหวางกลุม พบวาหนูทดลองทุกกลุม มีคาเฉลี่ย WME ไมแตกตางกัน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control sham (P> 0.05, ANOVA)  ดังรูปที่ 26 

 

0
1
2
3
4
5
6
7
8
9

Control Sham Control AB GT AB GTB AB

Groups

N
um

be
r o

f e
rr

or
 (t

im
e)

Pre-operation
D10 Post-operation

 
รูปที่ 26  เปรียบเทียบคาเฉลี่ย working memory error (WME)  ของหนูกลุมควบคุมทั้ง control 

sham และ control AB กบักลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการ

ผาตัด (Pre-operation) กับวันที่ 10 หลงัการผาตัด (D10 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลือ (sham) 

หรือ amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตาง

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสุดทายกอนการผาตดั และ * หมายถึง

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน พบวา คาเฉลี่ย 

WME ของหนูหนุมกลุม Control sham, Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ เปน 0.0 ± 0.0, 2.7 ± 

1.1, 0.0 ± 0.0 และ 0.0 ± 0.0 คร้ัง ตามลําดับ  ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบภายในกลุมระหวางวันสุดทาย

ของการฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วันของหนูหนุม

แตละกลุมโดยใช Student’s paired t-test พบวาหนูหนุมกลุม Control Aβ มีคาเฉลี่ย WME 

เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง  สวนกลุม

อ่ืนๆ พบวาคาเฉลี่ย WME ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางวันสุดทายของ

การฝกและภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน  และเมื่อ

เปรียบเทียบ WME ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน ระหวาง
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กลุม พบวาหนูทดลองกลุม Control AB เทานั้นที่มีคาเฉลี่ย WME สูงกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ

เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control sham ดังรูปที่ 27 
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รูปที่ 27  เปรียบเทียบคาเฉลี่ย working memory error (WME)  ของหนูกลุมควบคุมทั้ง control 

sham และ control AB กบักลุมที่ไดรับชาเขียว (GT AB) และกากชา (GTB AB) ในชวงกอนการ

ผาตัด (Pre-operation) กับวันที่ 20 หลงัการผาตัด (D20 Post-operation) เพื่อฉีดน้ําเกลือ (sham) 

หรือ amyloid β peptides (AB) เขาในสมองสวน enthorinal cortex ( # หมายถงึความแตกตาง

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับวนัสุดทายกอนการผาตดั และ * หมายถึง

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม control sham) 

 

3.3 ผลการทดสอบความจําดวย MWM ในหนูหนุมกอนการผาตัด  

ผลการศึกษาในหนูหนุมพบวา หนูทดลองทุกกลุมใชเวลาในการหาแทนใตน้ํา ใกลเคียง

กันและมีคาลดลงตามวันที่ทําการฝก คือกลุม Control Sham  มีคาเฉลี่ยของ escape latency 

ต้ังแตวันที่ 2 ของการฝกจนถึงวันสุดทายของการฝกเปนดังนี้ 24.3 ± 6.2, 12.9 ± 4.5, 7.4 ± 1.5, 

5.2 ± 0.4, 5.2 ± 0.8, 4.5 ± 0.6 วินาที ตามลําดับ  และกลุม Control Aβ มีคาเฉลี่ยของ escape 

latency ต้ังแตวันที่ 2 ของการฝกจนถึงวันสุดทายของการฝกเปนดังนี้ 21.4 ± 2.7, 13.2 ±3.3, 6.9 

± 0.9, 6.6 ± 0.8, 5.9 ± 1.1, 4.1 ± 0.3 วินาที  และกลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวและถูกชกันาํใหเกดิ

ภาวะความจําบกพรอง (GT Aβ) มีคาเฉลี่ยของ Escape latency ต้ังแตวันที่ 2 ของการฝกจนถงึวนั

สุดทายของการฝกเปนดังนี้ 23.4 ± 4.1, 13.3  ± 2.2, 8.3 ± 1.2, 6.9 ± 1.6, 5.3 ± 0.8, 5.0 ± 0.6 
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วินาที ตามลําดับ  และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียวและถูกชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง 

(GTB Aβ) มีคาเฉลี่ยของ Escape latency ต้ังแตวันที่ 2 ของการฝกจนถึงวันสุดทายของการฝก

เปนดังนี้ 15.6 ± 3.8, 10.1 ± 2.4, 10.7 ± 2.5, 5.2 ± 0.7, 4.4 ± 0.6, 3.7 ± 0.4 วินาที ตามลําดับ 

โดยทุกกลุมมีคาเฉลี่ยของ Escape latency ต้ังแตวันที่ 2 ของการฝกจนถึงวันสุดทายของการฝกไม

แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังแสดงในรูปที่ 28 
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รูปที่ 28  ลักษณะ profile ของการเรียนรูของหนหูนุมแตละกลุมในชวงฝก 6 วัน กอนการผาตัดชัก

นําใหเกิดภาวะความจาํบกพรอง 
 

โดยการศึกษาในหนูหนุมภายหลงัการฝกใหหาแทนใตน้าํดังทีก่ลาวมาขางตนแลว ใน

สัปดาหที่ 9 ของการวิจัย  หนูหนุมทุกกลุมถูกผาตัด โดยมีเพียงหนหูนุมกลุม Control Sham เทานัน้

ที่ถูกผาตัดโดยไมมกีารชกันาํใหเกิดภาวะความจาํบกพรองแตมีการฉดี saline แทน สวนหนูหนุม

กลุม Control Aβ, GT Aβ และ GTB Aβ ถูกผาตดัชักนําใหเกิดภาวะความจาํบกพรองโดยใช 

amyloid beta  ซึ่งภายหลังทีห่นหูนุมทกุกลุมไดรับการผาตัดไปแลวเปนเวลา 10 วัน และ 20 วัน  

ผูวิจัยทําการบนัทกึระยะเวลาในการหาแทนใตน้ําของหนูหนุมแตละกลุมโดยนาํผลที่ไดมา

เปรียบเทยีบกบัระยะเวลาในการหาแทนใตน้ําของวันสดุทายในชวงฝกขางตน รวมกับนาํขอมูลทีไ่ด

ทั้งหมดมาเปรยีบเทยีบระหวางกลุมดังนี ้

3.3.1 เปรียบเทียบเวลาทีห่นูหนุมแตละกลุมใชในการหาแทนใตน้ํา (Escape 
latency) ระหวางกอนการผาตัดและภายหลังการผาตัดเปนเวลา 10 วัน 

เมื่อเปรียบเทียบคา escape latency เฉลี่ยภายในกลุมระหวางกอนและภายหลังการ

ผาตัดเปนเวลา 10 วัน พบวา กลุมควบคุม Control Sham มี escape latency เฉลี่ยกอนการผาตัด
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เทากับ 4.5 ± 0.6 วินาที และภายหลังการผาตัดเทากับ 4.2 ± 0.8 วินาที, กลุม GT Aβ มี escape 

latency เฉลี่ยกอนการผาตัดเทากับ 5.0 ± 0.6 วินาที และ หลัง ผาตัดเทากับ 5.6 ± 0.6 วินาที และ

กลุม GTB Aβ มีคา escape latency เฉลี่ยกอนผาตัดเทากับ 3.7 ± 0.4 วินาที และ หลังผาตัด 

เทากับ 3.5 ± 0.4 วินาที  ซึ่งทุกกลุมที่กลาวมา ไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อ

เปรียบเทียบขอมูลดังกลาวภายในกลุม  สวนกลุม Control Aβ group มีคา escape latency เฉลี่ย

กอนผาตัดเทากับ 4.1 ± 0.3 วินาที และหลังผาตัด เทากับ 9.5 ± 0.9 วินาที  ซึ่งมีความแตกตางกัน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ที่ระดับ P ≤ 0.001  สวนการเปรียบเทียบ escape latency เฉลี่ยกอน

การผาตัดระหวางกลุมพบวา ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P> 0.05, ANOVA)  

และหากเปรียบเทียบ escape latency เฉลี่ยระหวางกลุมหลังผาตัดพบวา กลุม Control Aβ มี 

escape latency เฉลี่ยมากกวากลุม Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ดังรูปที่ 29 
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รูปที่ 29  เปรียบเทยีบระยะเวลาในการหาแทนใตน้าํระหวางกอนและภายหลงัการผาตัด เปนเวลา 

10 วัน ของหนหูนุมกลุมตางๆ  
 
หมายเหต ุโดยใช paired t-test เปรียบเทยีบกอน – หลงัการผาตัด และใช one-way ANOVA 

ตามดวย Dunnett’s post hoc test ในการเปรียบเทียบระหวางกลุม 
##มีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดบั P≤0.001 เมื่อเปรียบเทยีบกับวนัสุดทายกอนการผาตัด 

* มีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดบั P<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม Control sham 
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3.3.2  เปรยีบเทียบเวลาที่หนูทดลองใชในการหาแทนใตน้ํา (escape latency)    
ภายในกลุมระหวางกอนการผาตัดและภายหลังการผาตัดเปนเวลา 20 วัน 

เมื่อเปรียบเทียบ escape latency เฉลี่ยภายในกลุมระหวางกอนการผาตัดและภายหลัง

การผาตัดเปนเวลา 20 วัน พบวา กลุม Control Sham มี escape latency เฉลี่ยกอนและหลัง

ผาตัดเทากับ 4.5 ± 0.6  และ 3.3 ± 0.4 วินาทีตามลําดับ กลุม GT Aβ มีคา escape latency 

เฉลี่ยกอนและหลังผาตัดเทากับ 5.0 ± 0.6 และ 4.8 ± 0.8 วินาทีตามลําดับ และกลุม GTB Aβ มี 

escape latency เฉลี่ยกอนและหลังการผาตัดเทากับ 3.7 ± 0.4  และ3.4 ± 0.4 วินาทีตามลําดับ  

ซึ่งไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบขอมูลดังกลาวภายในกลุม  สวน

กลุม Control Aβ มี escape latency เฉลี่ยกอนและหลังผาตัดเทากับ 4.1 ± 0.3 และ 6.0 ± 1.0 

วินาทีตามลําดับ ซึ่งมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ที่ระดับ   P = 0.048  สวนการ

เปรียบเทียบ escape latency  กอนการผาตัดระหวางกลุมทดลองตางๆ พบวา ไมแตกตางกนัอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ  อยางไรก็ตามคา escape latency เฉลี่ย หลังการผาตัด 20 วัน  ของกลุม 

Control Aβ สูงกวาคาที่ไดจากกลุม Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังรูปที่ 30 
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รูปที่ 30  เปรียบเทยีบระยะเวลาในการหาแทนใตน้าํระหวางกอนและภายหลงัการผาตัด เปนเวลา 

20 วัน ของหนหูนุมกลุมตางๆ  

หมายเหต ุการเปรียบเทยีบผลกอน – หลังการผาตัดใช paired t-test และการเปรียบเทยีบผล

ระหวางหนูแตละกลุมใช   ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test  
#มีนยัสําคัญทางสถิติที่ระดับ P<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกบัวันสุดทายกอนการผาตัด 

*มีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P<0.05 เมื่อเปรียบเทียบกบักลุม Control sham 
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3.3.3 Probe Trial Test 

Probe Trial Test เปนการทดสอบความสามารถในการเรียนรูและความจําที่เกี่ยวกับ

สถานที่โดยใชอุปกรณและวิธีการเชนเดียวกันกับการทดสอบ escape latency  โดยวิธี Morris 

Water Maze แตการทดสอบดวยวิธี Probe Trial Test จะนําแทนใตน้ําออกและจับเวลาที่หนู

ทดลองวายน้ําอยูในแตละ zone ของอางน้ําทรงกลมโดยคิดคาเวลาที่หนูทดลองอยูในแตละ zone 

เปนเปอรเซ็นตจากเวลาทั้งหมด 90 วินาทีที่ใหหนูทดลองวายน้ํา  หนูทดลองทุกกลุมจะไดรับการ

ทดสอบเวลาที่หนูทดลองอยูในแตละ zone ของอางน้ําทรงกลม ภายหลังจากที่มีการนําแทนใตน้ํา

ออก (probe trial) ซึ่งจะถูกทดสอบในวันถัดจากวันที่ 14 ของการฝกหาแทนใตน้ําของหนูแกตาม

ธรรมชาติและในวันที่ 11 และ 21 ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองในหนหูนุม 

ซึ่งเปนการตรวจสอบความสามารถในการดึงขอมูลเกาหรือคา retention memory  

หนูทดลองทุกกลุมจะไดรับการทดสอบเวลาที่หนูทดลองอยูในแตละ zone ของอางน้ํา

ทรงกลม ภายหลังจากที่มีการนําแทนใตน้ําออก (probe trial) ซึ่งจะถูกทดสอบวันที่ 11 และ 21 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองในหนูหนุม ซึ่งเปนการตรวจสอบ

ความสามารถในการดึงขอมูลเกาหรือคา retention memory  
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รูปที่ 31  เปรียบเทยีบเปอรเซ็นตเวลาทีห่นูหนุมวายน้าํในแตละ zone ภายหลงัการผาตัด 10 วัน 

โดยที่ Zone2 เปนโซนทีเ่คยมีแทนใตน้าํ 

หมายเหต ุ* แสดงวามีความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P < 0.05 เมื่อเปรียบเทยีบ

กับกลุมควบคมุ (Control sham) (repeated measures one-way ANOVA ตามดวย Dunnett’s 

post hoc test) 
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ในหนูหนุมภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน พบวา

หนูหนุมกลุม Control Sham ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่1, zone ที่ 2, zone ที่ 3 และ zone ที่ 

4 เปนดังนี้ 14.2 ± 1.5 %, 52.3 ± 2.1%, 14.2± 1.3%  และ 19.3 ± 1.6% ตามลําดับ  และหนู 

Control Aβ ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่1, 2, 3 และ 4 เปนดังนี้ 23.1± 1.2%, 28.0 ± 1.1%, 

21.8 ± 1.4% และ 27.1± 1.8% ตามลําดับ และหนูกลุม GT Aβ ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่

1, 2, 3 และ 4 เปนดังนี้ 17.2± 1.6%, 47.6 ± 1.8%, 15.0± 1.1% และ 20.2 ± 1.6% ตามลําดับ  

และหนูกลุม GTB Aβ ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่1, zone ที่ 2, zone ที่ 3 และ zone ที ่4 เปน

ดังนี้ 13.7± 1.5%, 49.4± 2.0%, 16.8 ± 1.3% และ 20.1 ± 1.4% ตามลําดับ จากการวิเคราะหทาง

สถิติ พบวาหนูทดลองกลุม Control AB ใชเวลาในการวายน้ําอยูใน zone ที่เคยมีแทนใตน้ํามากอน 

(zone 2) นอยกวากลุมควบคุม Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ สวนกลุมอ่ืนๆ พบวา  ไม

มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุม ดังรูปที่ 31 

 

ในขณะที่หนูหนุมภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน  

พบวาหนูหนุมกลุม Control Sham  ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่ 1, zone ที่ 2, zone ที่ 3, และ 

zone ที่ 4 เปนดังนี้ 12.4 ± 1.4 %, 49.5 ± 2.1%, 17.8± 1.7%  และ 20.3 ± 2.1% ตามลําดับ และ

หนูทดลองกลุม Control Aβ ใชเวลาในการวายน้ําใน zone ที่ 1, 2, 3, และ 4 เปนดังนี้ 21.3± 

2.5%, 29.4 ± 1.7%, 21.8 ± 1.5% และ 27.5± 2.2% ตามลําดับ และหนูกลุม GT Aβ ใชเวลาใน

การวายน้ําใน zone ที่ 1, zone ที่ 2, zone ที่ 3, และ zone ที่ 4 เปนดังนี้ 14.3± 1.8%, 45.1 ± 

4.4%, 18.5± 2.5% และ 22.1 ± 1.9% ตามลําดับ และหนูกลุม GTB AB ใชเวลาในการวายน้ําใน 

zone ที่ 1, zone ที่ 2, zone ที่ 3, และ zone ที่ 4 เปนดังนี้ 12.0± 1.6%, 48.4± 2.7%, 15.4 ± 

1.8% และ 24.2 ± 1.7% ตามลําดับ จากการวิเคราะหทางสถิติ พบวาหนูทดลองกลุม Control Aβ 

ใชเวลาในการวายน้ําอยูใน zone ที่เคยมีแทนใตน้ํามากอน (zone 2) นอยกวากลุมควบคุม 

Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  สวนกลุมอ่ืนๆ พบวา ไมมีความแตกตางอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุม  ดังรูปที่ 32 
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รูปที่ 32  เปรียบเทยีบเปอรเซ็นตเวลาทีห่นูหนุมวายน้าํในแตละ zone ภายหลงัการผาตัด 20 วัน  
 
หมายเหต ุ* แสดงวามีความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P < 0.05 (ANOVA ตาม

ดวย Dunnett’s post hoc test) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (Control sham)  

 

3.3 ผลการทดสอบความจําดวยวิธ ีNovel object recognition test  

 ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 10 วัน  หนูหนุมกลุม

ควบคุม (Control Sham), หนูหนุมกลุม Control Aβ, หนูหนุมกลุม GT Aβ และหนูหนุมกลุม GTB 

Aβ มีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุที่เคยพบเปน 27.2 ± 1.6%, 52.8 ± 1.3%, 30.4 ± 2.4% และ 29.6 

± 1.6% ตามลําดับ และมีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหม (recognition index) เปน 72.8 ± 1.6%, 

47.2 ± 1.3%, 69.6 ± 2.4% และ 70.4 ± 1.6% ตามลําดับ  จากการวิเคราะหทางสถิติ พบวา

เปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหมของหนูหนุมกลุมควบคุม Control AB นอยกวาหนูหนุมกลุมควบคุม 

Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ สวนหนูหนุมกลุมอ่ืนๆ พบวาไมมีความแตกตางกันอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ ดังรูปที่ 33 
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รูปที่ 33  เปรียบเทยีบเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหมของหนูหนุมภายหลังผาตัดเปนเวลา 10 วนั  

 

หมายเหต ุ* แสดงวามีความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P < 0.05 (ANOVA ตาม

ดวย Dunnett’s post hoc test) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (Control sham)  
 

ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองเปนเวลา 20 วัน พบวาหนูหนุมกลุม

ควบคุม (Control Sham), หนูหนุมกลุม Control Aβ, หนูหนุมกลุม GT Aβ และหนูหนุมกลุม GTB 

Aβ มีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุที่เคยพบเปน 26.7 ± 1.7%, 38.5 ± 3.0%, 26.4 ± 2.7% และ 26.2 

± 2.3% ตามลําดับ และมีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหม (recognition index) เปน 73.3 ± 1.7%, 

61.5 ± 3.0%, 73.6 ± 2.7% และ 73.8 ± 2.3% ตามลําดับ จากการวิเคราะหทางสถิติ พบวา

เปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหมของหนูหนุมกลุมควบคุม Control Aβ นอยกวาหนูหนุมกลุมควบคุม 

Control Sham อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ สวนหนูหนุมกลุมอ่ืนๆ พบวาไมมีความแตกตางกันอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ ดังรูปที่ 34 
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รูปที่ 34  เปรียบเทยีบเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหมของหนูหนุมภายหลังผาตัดเปนเวลา 20 วนั  

หมายเหต ุ* แสดงวามีความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P < 0.05 (ANOVA ตาม

ดวย Dunnett’s post hoc test) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (Control sham)  

4. ผลการทดสอบชาเขียวและกากชาเขียวตอการเพิ่มการเรียนรูและความจาํในหนูแกตาม
ธรรมชาต ิ

4.1 ผลการทดสอบการเรยีนรูและความจําในหนูแกตามธรรมชาติดวยวิธี RAM  

ผลการทดลองในหนูแกตามธรรมชาติ พบวากลุมควบคุม, กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียว 

และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียว มีจํานวนรวมของการผิดพลาด (TME) ในการเขาไปหาอาหาร

ใน RAM เปน ดังตารางที่ 10 ซึ่งคาที่ไดในแตละกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง

สถิติ  (P>0.05)  จากการวิเคราะหทางสถิติดวย ANOVA 

ผลการทดลองพบวาหนูแกตามธรรมชาติกลุมควบคุม, กลุมหนูแกที่ไดรับสารสกัดชา

เขียว และกลุมหนูแกที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียว มีจํานวนครั้งของการผิดพลาด WME ในการเขา

ไปหาอาหารใน RAM  เปนดังตารางที่ 12  ซึ่งในคาที่ไดในแตละกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ  (P>0.05)  จากการวิเคราะหทางสถิติดวย ANOVA 
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ตารางที่ 10  แสดงคาจํานวนรวมของการผิดพลาด TME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคา

เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูแกตามธรรมชาติแตละกลุม 

สัปดาหที ่ กลุม Old control  กลุม Old +GT กลุม Old + GTB 

1 4.3 ± 0.6 4.7 ± 0.7 6.0 ± 0.9 

2 3.9 ± 0.7 4.5 ± 0.3 4.8 ± 0.5 

3 3.3 ± 0.4 3.9 ± 0.5 3.4 ± 0.4 

4 2.7 ± 0.4 3.4 ± 0.4 3.0 ± 0.4 

5 2.3 ± 0.4 2.6 ± 0.4 3.5 ± 0.6 

6 2.4 ± 0.3 2.7 ± 0.4 2.4 ± 0.4 

 

สําหรับ Reference memory error (RME)  ผลการทดลองพบวาหนูแกตามธรรมชาติ

กลุมควบคุม, กลุมหนูแกที่ไดรับสารสกัดชาเขียว และกลุมหนูแกที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียว  มี

จํานวนครั้งของการผิดพลาด RME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM เปน ดังตารางที่ 11  ซึ่งในคาที่

ไดในแตละกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  (P>0.05)  จากการวิเคราะหทาง

สถิติดวย ANOVA 
 
ตารางที่ 11  แสดงคาจํานวนครั้งของการผิดพลาด RME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคา

เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูแกตามธรรมชาติแตละกลุม 

 

สัปดาหที ่ กลุม Old control  กลุม Old +GT กลุม Old + GTB 

1 3.0 ± 0.2 3.1 ± 0.4 3.8 ± 0.5 

2 2.7 ± 0.4 3.2 ± 0.2 3.7 ± 0.3 

3 2.7 ± 0.3 2.7 ± 0.3 2.8 ± 0.3 

4 2.2 ± 0.3 2.7 ± 0.2 2.4 ± 0.3 

5 2.0 ± 0.3 2.3 ± 0.3 2.9 ± 0.4 

6 2.1 ± 0.3 2.5 ± 0.3 2.2 ± 0.3 
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ตารางที่  12  คาเฉลี่ยของจํานวนการผิดพลาด WME ในการเขาไปหาอาหารใน RAM และคา

เบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูแกตามธรรมชาติแตละกลุม 
 

สัปดาหที ่ กลุม Old control กลุม Old +GT กลุม Old + GTB 

1 1.4 ± 0.4 1.6 ± 0.3 2.2 ± 0.4 

2 1.1 ± 0.4 1.3 ± 0.2 1.2 ± 0.2 

3 0.7 ± 0.1 1.1 ± 0.2 0.7 ± 0.1 

4 0.5 ± 0.2 0.8 ± 0.2 0.6 ± 0.2 

5 0.3 ± 0.1 0.3 ± 0.1 0.7 ± 0.3 

6 0.2 ± 0.1 0.2 ± 0.1 0.2 ± 0.1 

 

4.2 ผลการทดสอบการเรยีนรูและความจําในหนูแกตามธรรมชาติ โดยวธิี MWM 

จากผลการศึกษาในหนูแกตามธรรมชาตพิบวา หนูแกตามธรรมชาติทกุกลุมใชเวลาในการ

หาแทนใตน้าํใกลเคียงกันและลดลงเปนลาํดับ  โดยทุกกลุมมีคาเฉลี่ยของ escape latency ต้ังแต

วันที่ 2 ของการฝกจนถงึวนัสดุทายของการฝกไมแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ ดังแสดงใน

ตาราง 13 และรูปที่ 35 
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รูปที่ 35  แสดงระยะเวลาการหาแทนใตน้ําของหนูแกตามธรรมชาตแิตละกลุมในชวงฝก 13 วนั  
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ตาราง 13  แสดงระยะเวลาการหาแทนใตน้ําของหนูแกตามธรรมชาติแตละกลุมในชวงฝก  MWM 

วันที่ 2-14 และคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของคาเฉลี่ยของหนูหนุมแตละกลุม 

 

Training Day กลุม Old control กลุม Old +GT กลุม Old + GTB 

2 22.0 ± 8.2 10.6 ± 1.8 16.1 ± 3.8 

3 13.6 ± 4.3 9.9 ± 2.0 10.8 ± 2.4 

4 8.9 ± 1.7 6.7 ± 1.0 7.5 ± 1.9 

5 5.7 ± 1.1 7.2 ± 2.1 6.4 ± 1.4 

6 4.9 ± 0.9 6.3 ± 1.6 6.9 ± 1.1 

7 5.5 ± 1.7 4.6 ± 0.6 5.0 ± 0.8 

8 5.5 ± 0.9 5.6 ± 1.0 4.3 ± 0.7 

9 5.0 ± 1.0 4.5 ± 0.5 4.0 ± 0.5 

10 3.6 ± 0.9 4.5 ± 0.6 5.1 ± 1.1 

11 4.2 ± 0.9 3.3 ± 0.3 4.0 ± 0.3 

12 3.7 ± 0.8 3.9 ± 0.6 3.6 ± 0.5 

13 3.3 ± 0.4 3.4 ± 0.3 4.1 ± 0.6 

14 3.6 ± 0.5 3.7 ±0.4 3.9 ±0.7 

 

4.3 Probe Trial Test 

จากผลการทดลองในหนูแกตามธรรมชาตพิบวา  หนกูลุมควบคุมใชเวลาในการวายน้ําใน 

zone ที่ 1, 2 (zone ที่เคยมแีทนใตน้าํมากอน), 3 และ 4  เปนดังนี้ 17.0 ± 1.9 %, 34.0 ± 2.2%, 

16.8± 2.1% และ 32.2± 2.2%  ตามลําดบั  และหนูแกกลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียว ใชเวลาในการ

วายน้ําใน zone ที ่1, 2, 3 และ 4  เปนดงันี ้13.9± 1.4%, 47.5 ± 2.4%, 16.2 ± 1.6% และ 22.3± 

2.3% ตามลําดับ  และหนูแกกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียว ใชเวลาในการวายน้าํใน zone ที ่ 1, 

2, 3 และ 4 ดังนี ้13.1 ± 1.6%, 47.4 ± 2.1%, 17.1 ± 1.1% และ 22.4 ± 1.5%  ตามลําดับ  และ

เมื่อพิจารณาเปอรเซ็นตของคาเฉลี่ยระยะเวลาที่หนูทดลองวายอยูในโซนที ่2 (Zone2#)  ซึง่เปนโซน

ที่เคยมีแทนใตน้ํามากอน ของหนูกลุมควบคุม, กลุมที่ไดรับชาเขียว และกลุมที่ไดรับกากชาเขียว มี

คาเทากับ 34 ± 2.2%, 47.5 ± 2.4% และ 47.4 ± 2.1% ตามลําดับ  และจากผลวิเคราะหทางสถิติ

พบวา  หนูแกในกลุมชาเขยีวและกลุมกากชาเขียวมีความความสามารถในการเรยีนรูและความจํา
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เกี่ยวกับสถานที่ที่ดีกวาหนูแกกลุมควบคุมอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (repeated measures one-

way ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test) ดังรูปที่ 36 
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รูปที่ 36  แสดงการเปรียบเทียบเปอรเซน็ตเวลาที่หนูแกตามธรรมชาตวิายน้ําในแตละโซน  

หมายเหต ุ* แสดงวามีความแตกตางอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ระดับ P < 0.05 (repeated 

measures one-way ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม

ควบคุม (Old Control)  

 

4.4 ผลการทดสอบความสามารถในการจดจําเกี่ยวกับสิ่งของในหนูแกตาม
ธรรมชาติดวยวิธ ีNovel Object recognition 

ในหนูแกตามธรรมชาติ พบวา หนูแกตามธรรมชาติกลุมควบคุม, หนูแกตามธรรมชาติ

กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียว และหนูแกตามธรรมชาติกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาเขียว  มี

เปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุที่เคยพบ เปน 47.2 ± 2.7%, 27.8 ± 3.2% และ 40.3 ± 4.4% ตามลําดับ  

และมีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหม (recognition index) เปน 52.8 ± 2.7%, 72.2 ± 3.2% และ 

59.7 ± 4.4% ตามลําดับ  จากการวิเคราะหทางสถิติ พบวาเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหมของหนู

แกตามธรรมชาติกลุมที่ไดรับชาเขียวมากกวาหนูแกตามธรรมชาติกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ  สวนหนูแกตามธรรมชาติกลุมที่ไดรับกากชาเขียวพบวามีเปอรเซ็นตการสํารวจวัตถุใหม

ไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญจากหนูแกตามธรรมชาติกลุมควบคุม ดังรูปที่ 37 
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รูปที่ 37  แสดงการเปรียบเทียบเปอรเซ็นตการสาํรวจวัตถุใหมของหนูแกตามธรรมชาติที่ไดรับ

เฉพาะตัวทาํละลาย (Old control) หนูกลุมที่ไดรับชาเขยีว (Old GT) และกลุมที่ไดรับกากชาเขียว 

(Old GTB) (* หมายถงึมีความแตกตางอยางมนีัยสําคัญทางสถติิที่ระดับ P < 0.05 เมื่อ

เปรียบเทยีบกบักลุมควบคุม [Old Control] เมื่อทดสอบดวย ANOVA ตามดวย Dunnett’s post 

hoc test) 
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5. ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียว ตอการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ใน
หนุหนุม       

 หลังจากการทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและความจําหนูทุกกลุมเสร็จสมบูรณ หนูเหลานี้

จะถูกทําใหตายอยางสงบ ดวยการฉีดยาสลบ Nembutal เขาชองทอง แลวนํามาตัดคอดวยเครื่อง 

decapitator (Harvard Apparatus) จากนั้นทําการแยกเนื้อสมองสวน hippocampus ออกมาวัด

คาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวนนี้ 

 5.1  กลไกการออกฤทธิข์องสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวตอระดับการทาํงาน
ของเอนไซม SOD  

  จากผลการทดลองพบวาหนูทดลองกลุมควบคุมที่ถูกฉีด Aβ25-35 เขาไปยังบริเวณโพรง

สมอง (cerebral ventricle) เพื่อชักนําใหเกดิภาวะความจําบกพรอง (กลุม Control- Aβ) (n=8) และ

ทดลองกลุมทีไ่ดรับชาเขียวขนาด 30 มก./กก. (กลุม GT 30- Aβ) (n=8) น้าํหนักตัว และถกูฉีด 

Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง มีคาเฉลีย่ของ

ระดับการทาํงานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus เทากบั 321.40±111.65 และ 

242.90±83.20 ยูนิท/มล. ตามลําดับ  ซึ่งนอยกวาอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทยีบกับหนู

ทดลองกลุมทีไ่ดรับน้ําและถกูฉีดน้ําเกลือซึง่เปนตวัทาํละลายของสาร Aβ25-35 peptides เขาไปยัง

บริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-sham) (n=14) ที่มีคาเฉลีย่ของระดับการทํางานของเอนไซม 

SOD ในสมองสวน hippocampus เทากบั 3588.87±512.94 ยูนทิ/มล.    (P < 0.05, ANOVA 

ตามดวย Dunnett’s pos hoc test) ในขณะทีท่ดลองกลุมที่ไดรับชาเขยีวขนาด 300 (กลุม GT 300- 

Aβ) (n=10)   มก./กก. น้าํหนกัตัว และกากชาเขียวขนาด 30 (กลุม GTB 30- Aβ) (n=10) และ 

300 (กลุม GTB 300- Aβ) (n=5) มก./กก. น้าํหนกัตัว และถูกฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณ

โพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง มีคาเฉลี่ยของระดับการทํางานของเอนไซม 

SOD ในสมองสวน hippocampus เทากับ 1,562.67±116.75, 3,989.40±407.25 และ 

3,699.03±1744.93        ยูนิท/มล. ตามลําดับ ซึ่งไมแตกตางกับหนทูดลอง Control-sham อยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (P >0.05, one-way repeated measures ANOVA) แสดงดังภาพที ่ 38 

คาเฉลี่ยของระดับการทาํงานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus ของหนูทดลองแตละ

กลุมแสดงดังตารางที่ 14 

 

จากผลการทดลองพบวาหนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่นและชาเขียวขนาด 30 มก./กก 

น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง มีคาเฉลี่ยของระดับ



 

 

 

85 

การทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus นอยกวาหนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่น

และถูกผาตัดเพื่อฉีดน้ําเกลือเขาไปยังบริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-Sham) อยางมีนัยสําคัญ 

สวนหนูทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวขนาด 300 และกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก./กก. 

น้ําหนักตัว  มีคาเฉลี่ยของระดับการทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus 

ใกลเคียงกับหนูทดลองกลุม Control-Sham (ดังตารางที่ 14) 
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รูปที่ 38  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลีย่ของระดับการทาํงานของเอนไซม SOD ในสมองสวน 

hippocampus ของหนูทดลองแตละกลุม (* = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุมควบคุม [Control 

Sham] เมื่อทดสอบดวย repeated measures one-way ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test) 

ตารางที่ 14 คาเฉลี่ยของระดับการทาํงานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus ของหนู

ทดลองแตละกลุม 

กลุม ระดับการทาํงานของเอนไซม SOD (ยูนิท/มล.) 

Control-sham 3588.87±512.94 

Control-Aβ 321.40±111.65* 

GT 300- Aβ 1,562.67±116.75 

GT 30- Aβ 242.90±83.20* 

GTB 300- Aβ 3,699.03±1744.93         

GTB 30- Aβ 3,989.40±407.25 

 
หมายเหต ุ* = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุม Control-Sham (ANOVA ตามดวย Dunnett’s 

pos hoc test) 
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 5.2  ผลของสารสกัดชาเขียวและกากชาเขยีวตอระดับการทาํงานของเอนไซม GPx 

จากผลการทดลองพบวาหนทูดลองกลุม Control- Aβ และ กลุม GT 30- Aβ และถูกฉีด มี

คาเฉลี่ยของระดับการทาํงานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus เทากับ 91.33 ± 

18.96 และ 43.42 ± 8.87 ยูนิท/มล. ตามลําดบั ซึง่นอยกวาอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติเมื่อ

เปรียบเทยีบกบัหนทูดลองกลุม Control-sham ที่มีคาเฉลี่ยของระดับการทาํงานของเอนไซม GPx 

ในสมองสวน hippocampus เทากับ 812.66 ± 17.11 ยูนทิ/มล. (P < 0.05, ANOVA ตามดวย 

Dunnett’s pos hoc test) ในขณะทีห่นทูดลองกลุม GT 300- Aβ กลุม GTB 30- Aβ และกลุม 

GTB 300- Aβ มีคาเฉลีย่ของระดับการทํางานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus 

เทากับ 870.71 ± 60.22, 899.74 ± 18.28 และ 817.94 ± 32.32 ยูนทิ/มล. ตามลําดับ ซึ่งไม

แตกตางกับหนูทดลองกลุม Control-sham อยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (P>0.05, ANOVA) รูปที่ 39 

คาเฉลี่ยของระดับการทาํงานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus ของหนูทดลองแตละ

กลุมแสดงดังตารางที่15 

จากผลการทดลองพบวาหนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่นและชาเขียวขนาด 30 มก./กก 

น้ําหนักตัว และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง มีคาเฉลี่ยของระดับ

การทํางานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus นอยกวาหนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่น

และถูกผาตัดเพื่อฉีดน้ําเกลือเขาไปยังบริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-Sham) อยางมีนัยสําคัญ 

สวนหนูทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวขนาด 300 และกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก./กก. 

น้ําหนักตัว  มีคาเฉลี่ยของระดับการทํางานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus 

ใกลเคียงกับหนูทดลองกลุม Control-Sham   

จากผลการทดลองสามารถสรุปไดวา Aβ25-35  peptides สงผลใหเกิดการลดระดับการ

ทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus และสารสกัดชาเขียวขนาด 300 

และกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก./กก. น้ําหนักตัว อาจมีฤทธิ์ในการเสริมการทํางานหรือเพิ่ม

ปริมาณเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus  
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รูปที่ 39 แสดงการเปรียบเทยีบคาเฉลี่ยของระดับการทํางานของเอนไซม GPx ในสมองสวน 

hippocampus ของหนูทดลองแตละกลุม (* = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุมควบคุม [Control 

Sham] เมื่อทดสอบดวย ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test) 

 

ตารางที่ 15 แสดงคาเฉลี่ยของระดับการทํางานของเอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus 

ของหนูทดลองแตละกลุม 
 

กลุมหนูทดลอง คาระดับการทํางานของเอนไซม GPx (ยูนิท/มล.) 

Control-sham 812.66±17.11 

Control-Aβ 91.33±18.96* 

GT 300- Aβ 870.71±60.22 

GT 30- Aβ 43.42±8.87* 

GTB 300- Aβ  817.94±32.32 

GTB 30- Aβ 899.74±18.2 

 
* = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุม Control-Sham (ANOVA ตามดวย Dunnett’s pos hoc 

test) 
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6. ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียว ตอการทํางานของเอนไซม SOD ในหนูแกตาม
ธรรมชาต ิ

6.1  ผลของตอระดับการทํางานของเอนไซม SOD 

ในหนูแกตามธรรมชาติพบวาหนูแกกลุมควบคุม, กลุมที่ไดรับชาเขียว และกลุมที่ไดรับ

กากชาเขียว มีคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus เทากับ 9,514.1 

± 1,119.1, 20,190.6 ± 2,428.7 และ 14,257.5 ± 1547.2 หนวย/มิลลิลิตร ตามลําดับ และในสวน 

cortex เทากับ 6980.2 ± 562.9, 7199.5 ± 254.8 และ 7124.6 ± 502.4 ยูนิท/มล. ตามลําดับ  ซึ่ง

ผลการวิเคราะหทางสถิติพบวา ระดับการทํางานของ SOD ในสมองสวนhippocampus ของหนูแก

ที่ไดรับชาเขียวมีคามากกวาคาที่วัดไดจากสมองสวนhippocampus ของหนูแกกลุมควบคุมอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ  สวนระดับการทํางานของ SOD ในสมองสวนhippocampus ของหนูแกกลุมที่

ไดรับกากชาเขียวพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับกลุม

ควบคุม และเมื่อเปรียบเทียบคาการทํางานของเอนไซม SOD ระหวางบริเวณของสมองพบวา มี

เพียงหนูแกกลุมควบคุมเทานั้นที่มีคาการทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus 

และเปลือกสมองที่ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  สวนหนูแกที่ไดรับชาเขียว และกลุมที่

ไดรับกากชาเขียว มีคาการทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus มากกวาสวน 

cortex อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ดังรูปที่ 40 
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รูปที่ 40  แสดงการเปรียบเทียบการทาํงานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus และ 

cortex ของหนูแกตามธรรมชาติแตละกลุม ( * = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม; # = P 

< 0.05 เมื่อเปรียบเทียบระหวางบริเวณของสมอง ; ANOVA ตามดวย Dunnett’s post hoc test 

ในการเปรียบเทียบระหวางกลุม และใช Student’s paired t-test ในการเปรียบเทียบระหวาง

บริเวณของสมอง) 



 

 

 

89 

7. ผลของชาเขียวและกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอีนออกตอจํานวนครั้งการเคลื่อนไหว และ
ความเรว็ในการเคลื่อนไหว 

 สืบเนื่องจากมีรายงานผลการวิจัยเมื่อไมนานมานี้ที่ไดระบุวาคาเฟอีนในชาเขียวมีสวน

ชวยในการเรียนรูและความจํา (Arendash et al., 2009; Cao et al., 2009) ดังนั้นทีมผูวิจัยจึงได

ทําการศึกษาผลของสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวที่ถูกดึงคาเฟอีนออก (decaffeinated GT 

and GTB) ตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหวโดยบันทึกจํานวนครั้งการเคลื่อนไหว และความเร็วในการ

เคลื่อนไหว เปรียบเทียบกับสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวปกติ ที่มีทําการทดลองกอนหนานี้แลว

พบวามีผลในการกระตุนระบบประสาทสวนกลาง คือขนาดความเขมขน 300 มก/กก  

จากผลการทดลองพบวาในชวงกอนปอนน้ําหรือสารสกัด (Pre-Rx) หนูทดลองกลุม GT 

300-C กลุม GTB 300-C มีจํานวนครั้งในการเคลื่อนไหวไมแตกตางกับหนูทดลองกลุม Control 

หรือกลุมที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวปกติ หลังจากปอนน้ําหรือสารสกัด หนูทดลองกลุม GT 

300-C และ GTB 300-C มีคาคาเฉลี่ยจํานวนครั้งในการเคลื่อนไหว ในชวง 0-10 ชวง 10-20 ชวง 

20-30 ชวง 30-40 นาที ชวง 40-50 นาที และชวง 50-60 นาที นอยกวาหนูทดลองกลุม GT 300 

กลุม GTB 300 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ดังรูปที่ 41 (กราฟบน) และตารางที่ 16  

สําหรับคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหว ในชวงกอนปอนน้ําหรือสารสกัด (Pre-Rx) หนู

ทดลองกลุม GT 300-C กลุม GTB 300-C มีคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวไมแตกตางกับหนู

ทดลองกลุม Control หรือกลุมที่ไดรับชาเขียวและกากชาเขียวปกติ หลังจากปอนน้ําหรือสารสกัด 

หนูทดลองกลุม GT 300-C และ GTB 300-C มีคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหว ในชวง 0-10 

ชวง 10-20 ชวง 20-30 ชวง 30-40 นาที และชวง 40-50 นาที นอยกวาหนูทดลองกลุม GT 300 

กลุม GTB 300 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ชวง 50-60 นาที คาความเร็วเฉลี่ยของทุกกลุมมีคาไม

แตกตางกัน ดังรูปที่ 41 (กราฟลาง) และตารางที่ 17 

จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวาชาเขียวและกากชาเขียวขนาด 300 มก./กก. น้ําหนักตัว  

เมื่อใหแกสัตวทดลองเพียงครั้งเดียว มีฤทธิ์กระตุนระบบประสาทสวนกลางที่สงผลตอการแสดงออก

ของพฤติกรรมการเคลื่อนไหวทั้งเพิ่มจํานวนครั้งและความเร็วของการเคลื่อนไหว สวนชาเขียวและ

กากชาเขียวที่ถูกดึงเอาคาเฟอีนออกที่ขนาดเทากันคือ 300 มก./กก. น้ําหนักตัว  เมื่อใหแก

สัตวทดลองเพียงครั้งเดียว พบวาไมมีฤทธิ์กระตุนระบบประสาทสวนกลางที่สงผลตอการแสดงออก

ของพฤติกรรมการเคลื่อนไหว  
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ตารางที่ 16 แสดงคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหวทั้งหมดของหนูในแตละกลุม (คร้ัง/10 นาที) 
 

Group 
 

Pre-Rx 
0-10 min 

(counts/10 min) 

10-20 min 

(counts/10 min) 

20-30 min 

(counts/10 min) 

30-40 min 

(counts/10 min) 

40-50 min 

(counts/10 min) 

50-60 min 

(counts/10 min) 

Control 2177.50±148.71 974.00±157.76 678.10±124.20 149.30±81.68 198.00±56.01 81.70±22.47 55.90±28.87 

GT 300  2142.63±167.62 1455.63±239.26 1616.63±115.61 1193.63±106.11 1045.75±150.90 770.75±111.92 453.00±101.19 

GT 300-C 2156.3±161.05 427.9±77.01 387.00±53.64 254.7±56.58 124.5±35.2 108.1±52.32 117.2±37.63 

GTB300 2406.90±144.31 1706.80±148.29 1437.30±179.40 1525.71±236.08 1240.60±231.19 936.60±190.94 620.30±190.32 

GTB300-C 2198.1±143.37 432.9±61.44 264.3±79.36 106.3±20.27 109.0±11.91 82.0±16.74 97.6±19.01 
 

ตารางที่ 17 แสดงคาเฉลี่ยความเร็วในการเคลื่อนไหวของหนูในแตละกลุม (เซนติเมตร/วินาที) 

Group Pre-Rx 0-10 min 10-20 min 20-30 min 30-40 min 40-50 min 50-60 min 

Control 5.73±0.38 4.12±0.24 3.77±0.29 3.44±0.25 2.77±0.44 3.46±0.80 2.05±0.54 

GT 300  5.68±0.31 5.24±0.43 4.94±0.33 4.41±0.17 4.11±0.28 3.89±0.22 3.31±0.12 

GT 300-C 5.26±0.41 3.92±0.38 3.42±0.25 3.36±0.25 3.26±0.24 2.42±0.4 3.02±0.4 

GTB 300 5.97±0.21 5.15±0.25 4.74±0.23 4.57±0.24 4.21±0.24 3.66±0.21 3.10±0.20 

GTB 300-C 5.95±0.42 4.15±0.29 3.97±0.12 3.15±0.45 2.89±0.3 2.58±0.33 2.77±0.29 
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รูปที่ 41 กราฟแสดงคาเฉลี่ยจํานวนครั้งการเคลื่อนไหว และความเร็วเฉลี่ยของหนูทดลองที่ไดรับ

น้ํากลัน่ (Control) ชาเขียว 300 มก/กก (GT300) และกากชาเขียวปกติ 300 มก/กก (GTB300) 

เปรียบเทยีบกบัชาเขียวที่ไมมีคาเฟอนี 300 มก/กก (GT300-C) และกากชาเขียวที่ไมมีคาเฟอนี 

300 มก/กก (GTB300-C) ในชวงกอน (Pre-Rx) และหลังไดรับน้ํากลัน่หรือสารสกัด  โดยแสดงเปน

คาเฉลี่ยจํานวนครั้งของการเคลื่อนไหว  (กราฟบน) ความเร็วเฉลีย่ (กราฟลาง) ตอ10 นาท ี เปน

เวลาทั้งหมด 60 นาที (# = P < 0.001, * = P < 0.01, $  = P < 0.05 สถิติที่ใชคือ Student’s 

unpaired t- test) 
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8. ผลของชาเขียวและกากชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอีนออกตอการฟนฟภูาวะความจาํบกพรอง
ในหนูถีบจกัร 

8.1 ผลตอความจําเกี่ยวกบัสถานที ่

จากผลการทดลองพบวา ในชวงเวลา 1 สัปดาหของการฝกดวย MWM  หนูแกตาม

ธรรมชาติกลุมควบคุมใชเวลาในการวายหาแทนใตน้ําคอนขางนานกวาหนูแกกลุมที่ไดรับสารสกัด

กากชาเขียว (GTB) และการชาเขียวที่ถูกดึงคาเฟอีนออก (GTB-C) ขนาด 300 มก./กก. น้ําหนักตัว

เปนเวลา 1 เดือนติดตอกัน ดังแสดงในรูปที่ 42 โดยกลุมควบคุมมีคาเฉลี่ยของ escape latency อยู

ในชวง 47.0-60.0 วินาที แสดงใหเห็นวาหนูกลุมนี้ความสามารถในการเรียนรูและความจําที่ดอย

กวา เมื่อเปรียบเทียบกับ profile ของการเรียนรูในหนูแกกลุม GTB 300 และ GTB-C 300 ซึ่งมี

คาเฉลี่ยของ escape latency ที่ส้ันกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05; Student’s unpaired 

t- test) โดยเฉพาะในวันที่ 5-7 ของการฝกดวย MWM 
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รูปที่ 42 กราฟแสดงคาเฉลีย่เวลาหาแทนใตน้ําของหนูแกตามธรรมชาติในการทดสอบดวย Morris 

Water Maze ชวงระยะเวลา 7 วัน โดยเปรียบเทียบระหวางหนูแกที่ไดรับน้ํากลัน่  (old vehicle; n 

= 7) หนูกลุมที่ไดรับกากชาเขียวปกติขนาด 300 มก/กก (old GTB; n = 4) กับหนกูลุมที่ไดรับกาก

ชาเขียวที่ถกูดงึคาเฟอีนออกขนาด 300 มก/กก (old GTB-C; n = 9) (# = P < 0.001, * = P < 

0.01, $  = P < 0.05 สถิติทีใ่ชคือ Student’s unpaired t- test) 
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 สําหรับผลของกลุมหนูหนุมทีไ่ดรับการฉีด amyloid β peptides เขาในสมองและนาํมาฝก

ดวย MWM แสดงในรูปที ่43 ซึ่งพบวา กลุมควบคุม (young-veh) และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชา 

(young-GTB) มีการสูญเสียความสามารถในการจดจําตําแหนงของแทนใตน้ําอยางเห็นไดชัดเจน:

ตรงกันขามกบัหน ู 2 กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวที่ม ี (young-GT) และไมมีคาเฟอีน (young-GT-

C) และหนูกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาที่ไมมีคาเฟอีน (young-GTB-C)  ซึ่งถาเปรียบเทยีบเฉพาะ

หนกูลุม young-GTB กับกลุม young-GTB-C จะพบวาการเรียนรูของหนกูลุม young-GTB-C 

ดีกวากลุม young-GTB อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ (P < 0.05; Student’s unpaired t- test)  และ

เมื่อทดสอบความจาํดวยวิธ ี probe trial (ดังรูปที่ 44) พบวากลุมควบคุม (vehicle) มีคาเฉลี่ยของ

ระยะเวลาวายอยูในโซน 1 และโซน 2 (target) คอนขางมากคือเทากบั 31.6 ± 3.2 และ 31.9 ± 2.2 

ตามลําดับ ในขณะที่หนูกลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวหรือกากชาเขียวทัง้ที่มแีละไมมีคาเฟอีนใช

เวลาในการวายโดยเฉลี่ยอยูในบริเวณโซนที่ 2 ซึ่งจากกราฟรูปที ่ 44 ชี้ใหเหน็วาหนทูี่ไดรับสารสกัด

ทั้งสีก่ลุมยงัจําไดวาบริเวณโซนที ่ 2 เคยมแีทนใตน้าํอยู  และใชเวลาเฉลี่ยในโซนที่สองเทากับ 31.1 

± 2.4 (GT +AB), 30.8 ± 2.6 (GT-C +AB), 29.2 ± 3.6 (GTB +AB) และ 30.7 ± 5.7 (GTB-C 

+AB) อยางไรก็ตาม เมื่อทําการวิเคราะหทางสถิติก็ไมพบความแตกตางอยางมนีัยสําคัญระหวาง

เวลาเฉลีย่ทีห่นูวายในโซนที ่2 เปรียบเทียบกับโซนอืน่ๆ 
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รูปที่ 43 กราฟแสดงคาเฉลี่ยเวลาหาแทนใตน้าํของหนถูีบจักรหนุมที่ถกูทาํใหเกดิภาวะความจาํ

บกพรองโดยการฉีด amyloid β25-35 peptides เขาในโพรงสมอง และทดสอบดวย Morris Water 

Maze ชวงระยะเวลา 7 วนั  ระหวางหนูทีไ่ดรับน้ํากลั่น  (young-veh; n = 7) กับหนูกลุมที่ไดรับชา

เขียวปกติขนาด 300 มก/กก (young-GT; n = 9)  หนกูลุมที่ไดรับชาเขียวที่ถกูดึงคาเฟอนีออก
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ขนาด 300 มก/กก (young-GT-C; n = 7)  หนูกลุมทีไ่ดรับกากชาเขียวปกติขนาด 300 มก/กก 

(young-GTB; n = 7) และหนูกลุมที่ไดรับกากชาเขียวทีถู่กดงึคาเฟอีนออกขนาด 300 มก/กก 

(young-GTB-C; n = 6) (# = P < 0.001, * = P < 0.01, $  = P < 0.05 สถิติที่ใชคือ Student’s 

paired t- test) 
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รูปที่ 44 กราฟแสดงคาเฉลีย่ระยะเวลาทีห่นหูนุม (ซึง่ถกูฉีดดวย Aβ peptidess เขาที่โพรงสมอง) 

วายในโซนทีเ่คยมีแทนใตน้าํ (Zone 2 : Target) เปรียบเทยีบกับอีก 3 โซน ในการทดสอบชนิด 

probe trial ดวย Morris Water Maze ในวนัที ่8  ซึ่งทัง้หนูแกที่ไดรับน้ํากลัน่  (vehicle; n = 7) หนู

กลุมที่ไดรับชาเขียวปกติขนาด 300 มก/กก (GT; n = 9)  หนกูลุมทีไ่ดรับชาเขียวที่ถูกดงึคาเฟอนี

ออกขนาด 300 มก/กก (GT-C; n = 7) หนูกลุมที่ไดรับกากชาเขียวปกติขนาด 300 มก/กก (GTB; n 

= 4) กับหนูกลุมที่ไดรับกากชาเขียวทีถู่กดึงคาเฟอนีออกขนาด 300 มก/กก (GTB-C; n = 9) 

 

8.2 ผลการทดสอบดวย Novel Object Recognition  

ผลตอการจดจําวัตถทุี่เคยเห็นมากอนในหนูแกกลุมควบคุม (vehicle) เปรียบเทยีบกับกลุม 

GTB และ GTB-C แสดงในรูปที่ 45 ซึ่งพบวาหนูกลุมควบคุมมีคาเฉลี่ยการจดจําวัตถุที่เคยเหน็มา

กอน (familial object) กับวตัถุอันใหม (novel object) เทากับ 22.4 ± 6.2% กับ 77.6 ± 6.2% 

ตามลําดับ ซึ่งพบวามีความสามารถในการจดจําที่ดีไมแตกตางกลุม GTB และ GTB-C ซึง่มี

คาเฉลี่ยการจดจําวัตถทุี่เคยเห็นมากอนและวัตถุอันใหมเทากับ 36.8 ± 36.4% กับ 63.2 ± 36.4% 

และ 34.6 ± 5.6% กับ 65.4 ± 5.6% ตามลาํดับ 
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รูปที่ 45 กราฟแสดงคาเฉลีย่เปอรเซนต ทีห่นูแกตามธรรมชาติสามารถจดจําไดวาวัตถุชิ้นใดเคย

เห็นมากอน (familial object) และวัตถุใดเปนอันใหม (novel object) 

 

สําหรับผลตอการจดจําวัตถทุี่เคยเห็นมากอน ในหนหูนุมทีถู่กชกันาํใหเกิดภาวะความจาํ

บกพรองดวยการฉีด Aβ peptides ในโพรงสมองแสดงในรูปที่ 46 ซึง่พบวา กลุมควบคุม (vehicle 

+AB) มีคาเฉลี่ยการจดจําวตัถุที่เคยเหน็มากอนกับวัตถอัุนใหมเทากับ 34.3 ± 4.9% กับ 65.7 ± 

4.9%  กลุมทีไ่ดรับสารสกัดชาเขียวที่มีคาเฟอีน (GT+AB) มีคาเทากบั 39.3 ± 5.3% กับ 60.7 ± 

5.3% กลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวไมมีคาเฟอีน (GT-C+AB) มีคาเทากับ 37.7 ± 13.1% กับ 62.3 

± 13.1% กลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาที่มีคาเฟอนี (GTB+AB) มีคาเทากับ 45.6 ± 4.4% กับ 54.4 ± 

4.4% และกลุมที่ไดรับสารสกัดกากชาที่ไมมีคาเฟอนี (GTB-C+AB) มีคาเทากับ 32.3 ± 5.5% กับ 

67.7 ± 5.5% ตามลําดับ ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมพบวามีความสามารถในการจดจําที่

ใกลเคียงกนั แตมีหนูกลุม GTB-C+AB เพียงกลุมเดยีวที่มีความสามารถในการจดจําวัตถุเกาและ

ใหมไดดีกวาอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ (P < 0.05; Student’s unpaired t- test)  
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รูปที่ 46 กราฟแสดงคาเฉลี่ยเปอรเซนตที่หนูหนุมที่ถกูชักนาํใหเกิดภาวะความจาํบกพรองโดยการ

ฉีด amyloid β25-35 peptides เขาในโพรงสมอง (+ AB) สามารถจดจําไดวาวัตถชุิ้นใดเคยเหน็มา

กอน (familial object) และวัตถุใดเปนอนัใหม (novel object) (* = P < 0.05 เมื่อเปรียบเทียบกบั

หนกูลุม vehicle + AB สถิติที่ใชคือ Student’s unpaired t- test) 
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สรุปและอภิปรายผลการทดลอง 

1.  ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียวตอพฤติกรรมการเคลื่อนไหว 

                 จากผลการทดลองแสดงใหเห็นวา  ชาเขียวขนาด 300 มก./กก. น้ําหนักตัว  มีฤทธิ์

กระตุนระบบประสาทสวนกลางที่สงผลตอการแสดงออกของพฤติกรรมการเคลื่อนไหว อาจเปนผล

เนื่องมาจากในชาเขียวมีสาร caffeine เปนสวนประกอบ (Weinreb, Mandel and Amit , 2004) 

และมีรายงานการศึกษาถึงผลของชาเขียวตอระบบประสาทสวนกลางที่สงผลตอการแสดงออกของ

พฤติกรรมการเคลื่อนไหวพบวา  หนูทดลองที่ไดรับชาเขียวซึ่งมีสาร caffeine เปนสวนประกอบมี

พฤติกรรมการเคลื่อนไหวเพิ่มข้ึน เชนเดียวกับหนูทดลองที่ไดรับเฉพาะสาร caffeine ในขนาดที่

เทากับสาร caffeine ในชาเขียว (Laura, et al., 2003) จากผลการวิจัยชิ้นนี้พบวากากชาเขียว

ขนาด 300 มก./กก. น้ําหนักตัว มีฤทธิ์กระตุนระบบประสาทสวนกลางที่สงผลตอการแสดงออกของ

พฤติกรรมการเคลื่อนไหว    ซึ่งอาจเปนผลมาจากในกากชาเขียวมีสาร caffeine เปนสวนประกอบ

เชนเดียวกับในชาเขียวจึงสงผลใหกระตุนพฤติกรรมการเคลื่อนไหวไดเชนเดียวกับชาเขียว   สวนชา

เขียวและกากชาเขียวขนาด 30 และ 3 มก./กก. น้ําหนักตัว ไมมีผลกระตุนระบบประสาทสวนกลาง

ที่สงผลตอการแสดงออกของพฤติกรรมการเคลื่อนไหว  เนื่องจากสาร caffeine ที่เปนสวนประกอบ

ในชาเขียวและกากชาเขียว  อาจไมเพียงพอตอการกระตุนการเคลื่อนไหว  

 

2. ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียวตอความสามารถในการเรยีนรูและความจํา 

จากการศึกษาผลของสารสกดัชาเขียวและกากชาเขียวเมือ่ใหเปนระยะเวลา 90 วนั ตอการ

เรียนรูและความจําเกี่ยวกับสถานที ่(spatial learning and memory) ในหนูปกติและหนูที่ชกันาํให

เกิดความจาํบกพรองโดยการฉีด amyloid β protein ไปที่สมองสวน hippocampus ซึ่งเปนสมอง

สวนที่พบวา หากมีการเสื่อมสภาพของเซลลประสาท (Neurodegenerative) ของสมองสวนนีจ้ะมี

บทบาทสําคญัทําใหเกิดความผิดปกติของความจําทีพ่บในผูปวยอลัไซเมอรระยะแรก (DeToledo-

Morrell et al.,2004; Stoub et al.,2006) ผลที่ไดเบื้องตนนีพ้บวาสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียว

มีผลชวยปองกันหรือฟนฟูความสามารถในการเรียนรูและความจาํในหนทูี่ถกูชักนําใหเกิดความจาํ

บกพรอง เมื่อเปรียบเทยีบกับหนูทดลองกลุมควบคุมจากการทดสอบความสามารถในการเรียนรู

และความจาํเกี่ยวกับสถานที่โดยใช Morris Water Maze Test  โดยสารสกัดทีพ่บในชาเขียวและ

กากชาเขียวซึง่เปนทีท่ราบดวีามีความสามารถในการตอตานอนมุูลอิสระ (antioxidant capacity) 

นั้นอาจมีบทบาทสาํคัญ มงีานวิจัยที่สนับสนุนสมมติฐานนี้อาทิเชนการศึกษาของ Coimbra et al. 
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ในป 2005 ทีท่ําการศกึษาผลของการดื่มชาเขียวเปนประจํา พบวามีผลทาํใหมีการลดลงของ 

malonyldialdehdy (MDA) และ malonyldialdehdy+4-hydroxy-2(E)-nonenol (MDA*4-HNE) 

ในเลือด ซึง่เปนผลิตผลที่เกดิจากกระบวนการ lipid peroxidation และสามารถกําจัดอนุมูลอิสระ 

(radical scavenging) และมีอีกการศึกษาพบวาpolyphenolในชาเขียวสามารถเสริมฤทธิ์การ

ทํางานของสารตานอนุมูลอิสระคือ glutathione peroxidase, catalase และ quinine reductase 

ในลําไสเล็ก (small intestine), ตับ (liver). และปอด (lung) (Khan et al., 1992) นอกจากนั้นยังมี

การทดลองถึงผลของสารpolyphenolในชาเขียวตอการเรียนรูและความจํา  พบวาหนูทดลองกลุมที่

ไดรับสารpolyphenol0.1%และ 0.5% ที่ใหติดตอกันเปนเวลา 26 สัปดาห พบวามีการเรียนรูและ

ความจาํดานสถานที ่ (spatial cognition learning memory) ดีกวาหนกูลุมควบคุมอยางมี

นัยสําคัญ (Haque et al., 2006) แสดงวาสารสกัดทีไ่ดจากใบชาเขยีวมีผลในการตอตานอนุมูล

อิสระและมีผลในการเรียนรูและความจาํ  

สําหรับผลเบื้องตนของสารสกัดจากกากชาเขียว พบวามีผลในการปองกันภาวะความจํา

บกพรองไดในระดับที่ใกลเคยีงกับการใหชาเขียว เมื่อปอนในหนูทดลองดวยปริมาณที่เทากัน

ติดตอกันทุกวนัเปนระยะเวลา 3 เดือน โดยจากการศกึษาเบื้องตนของโครงการเพือ่การศึกษาวิจยั

คุณสมบัติของกากชาเขียวทีน่ําทีมโดย ศ.ดร.นนัทวนั บุญยะประภัศร คณะเภสัชศาสตร 

มหาวิทยาลยัมหิดล พบวา สารสกัดจากกากชาเขียวมีคุณสมบัติในการตานอนุมูลอิสระคอนขางสงู

มากพอๆ กับสารสกัดจากชาเขียว (unpublished data) ซึ่งสอดคลองกับผลของงานวิจัยชิน้นีท้ี่

พบวา สารสกัดจากกากชาเขียวมีผลชวยปองกนัหรือฟนฟูความสามารถในการเรียนรูและความจาํ

ในหนูทีถู่กชกันําใหเกิดภาวะความจาํบกพรองทีม่ีลักษณะคลายกับผูปวยอัลไซเมอรในระยะแรก  

จากงานวิจยัทีผ่านมาพบวา catechins ทีพ่บในชาเขียวมีผลปองกนัโรคทางระบบประสาท

ที่เกิดจากภาวะความเสื่อมจากอายุที่เพิ่มมากขึ้น มีความเกีย่วของกบั reactive oxygen species 

(ROS) (Komatsu M and Hiramatsu M., 2000) โดยการเพิม่ข้ึนของ ROS ซึ่งเกิดจากอนุมูลอิสระ

ใน membrane lipids เปนเหตุใหมีการเสื่อมของ enzyme ในเซลลเปนบริเวณกวางทําใหเกดิ

กระบวนการเสื่อมของระบบประสาท (neurodegenerative process) ตามมา (Yatin et al.,1999) 

การบริโภค catechins ทีพ่บในชาเขียวหรือกากชาเขยีวอยางตอเนือ่งมีผลกระตุน antioxidative 

enzyme (Khan et al.,1992) จากคุณสมบัติที่เปน antioxidant ดังกลาว อาจมีผลปองกนัการเกดิ 

oxidative damage ในสมอง ดังนั้นสารสกัดจากกากชาเขียวและชาเขียวจงึมีผลชวยปองกันหรือ 

ฟนฟูความสามารถในการเรยีนรูและความจํา ในหนทูี่ถูกชกันาํใหเกิดภาวะความจําบกพรองที่มี

ลักษณะคลายกับผูปวยอัลไซเมอรในระยะแรกเมื่อเปรียบเทียบกับหนทูดลองกลุมควบคุมจากการ
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ทดสอบความสามารถในการเรียนรูและความจําเกี่ยวกับสถานที่โดยใช Morris Water Maze Test  

สวนผลการวิจยัในเรื่องเปอรเซ็นตเวลาทีห่นูทดลองอยูใน zone ที่เคยมีแทนใตน้ํามากอน (Probe 

Trial) ซึ่งถูกทดสอบในวนัที่ 11 ภายหลังการผาตัดชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองนัน้ ไมมี

ความแตกตางกันระหวางกลุม ซึง่อาจเกิดจากผลของการเรียนรูซ้ําจากการทดสอบระยะเวลาใน

การหาแทนใตน้ํา (Escape latency) ซึ่งไดทําการทดสอบกอนการทดสอบ Probe trial จึงอาจ

สงผลใหหนทูดลองในทกุกลุมมีการเรียนรูใหม จึงเปนเหตุใหผลการทดลองในสวนของ Probe trial 

ไมมีความแตกตางกันระหวางกลุม จากขอมูลขางตนไดบงบอกถึงระยะเวลาที่ใหผลเกิดภาวะ

ความจาํบกพรองจากการผาตัดฉีดสาร amyloid β peptides ไปที่สมองสวนhippocampus ทั้ง

สองขางวาจะเกิดผลดังกลาวเมื่อทาํการทดสอบโดย Morris Water Maze ในชวงวันที่ 10 ภายหลัง

การผาตัด และจะเกิดผลใหเกิดภาวะความจําบกพรองในสวนของ reference memory ที่ทาํการ

ทดสอบโดย radial arm maze ในชวงวนัที ่20 ภายหลังการผาตัด 

สําหรับผลในเรื่องของ working memory และ reference memory ที่ทดสอบโดย Radial 

Arm Maze ชี้ใหเหน็วา การใหสารกากชาเขียวและชาเขียวในปริมาณดังกลาว (300 มก/กก 

น้ําหนกัตัว) เปนเวลา 3 เดอืนติดตอกันทกุวนั ไมมีผลในการชวยปองกันหรือ ฟนฟคูวามสามารถใน

การเรียนรูและความจาํในหนูทีถู่กชักนาํใหเกิดความจาํบกพรองอยางมีนัยสาํคัญ โดยผลดังกลาว

อาจเกิดจากการที่มีจาํนวนสัตวทดลองที่ใชในแตละกลุมยังนอยเกินไปสําหรับการทดสอบทางสถิติ 

และมีจํานวนที่ไมเทากนัในแตละกลุม ซึ่งเกิดจากการที่มีสัตวทดลองเสียชวีิตจากผลขางเคียงของ

ยาสลบระหวางการผาตัดและความจาํกัดของระยะเวลาในการวจิัยที่ตองรายงานผล 6 เดือนแรก 

จึงอาจมีผลใหผลการวิจยัไมมีความแตกตางในเรื่องของ working memory และ reference 

memory อยางมีนยัสําคัญเมื่อเปรียบเทยีบกับหนูทดลองกลุมควบคุม  

ดังนัน้จึงสรุปเบื้องตนไดวาการบริโภคกากชาเขียวติดตอกันเปนเวลา 90 วัน มีผลในการ

ชวยปองกันหรือฟนฟูความสามารถในการเรียนรูและความจําในภาวะความจาํบกพรองที่มีลักษณะ

คลายกับผูปวยอัลไซเมอรในระยะแรกไดเชนเดียวกนักบัการบริโภคชาเขียวอยางตอเนื่องเปน

ระยะเวลาและในปริมาณที่เทากนั  

3.  ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียวในการปองกันภาวะความจําบกพรองจาก 
Aβ25-35 peptides 

 งานวิจัยสวนนี้เปนการศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดชาเขียวและกากชาเขียวในการปองกันการ

เกิดภาวะความจําบกพรอง   จากผลของโดยฉีด Aβ25-35 peptides เขาที่โพรงสมอง หรือ cerebral 

ventricle ของหนูทดลองทุกกลุม ซึ่งจากผลการทดลองแสดงใหเห็นวา  หนูที่ถูกฉีด Aβ25-35 
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peptides และไดรับน้ํากลั่น (กลุม Control-Aβ)  เกิดความบกพรองของการเรียนรูและความจํา

ระยะยาวและระยะสั้นที่เกี่ยวกับสถานที่เมื่อทดสอบดวยวิธี MWM และ RAM ตามดวยการทดสอบ

การจดจําวัตถุส่ิงของดวยวิธี NOR ซึ่งผลที่ไดสอดคลองกับรายงานวิจัยที่ผานมา  ที่ระบุวาการฉีด 

Aβ25-35 เขาที่โพรงสมองของหนูแรท สามารถชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองของการเรียนรูและ

ความจําที่เกี่ยวกับสถานที่เมื่อทดสอบดวยวิธี MWM (Delobette, et al., 1997) และวิธี RAM 

(Stepanichev et al., 2004; Stepanichev et al., 2005; Stepanichev et al., 2006)  ความจํา

เกี่ยวกับวัตถุส่ิงของเมื่อทดสอบดวยวิธี NOR (Tsunekawa et al., 2008) และความจําทางสังคม 

(Stepanichev et al., 2003; Klementiev, et al., 2007)  ซึ่งอธิบายไดวาเกิดจาก Aβ25-35  กระตุน

ใหเกิดความเปนพิษตอเซลลประสาทโดยตรง (Yamada and Nabeshima, 2000)  หรือเปนผลจาก

การกระตุนใหเกิดภาวะ oxidative stress ในเซลลประสาทที่บริเวณสมองสวน hippocampus ซึ่งมี

ความสําคัญตอการเรียนรูและความจํา โดยเกิดภาวะ lipid peroxidation ทําใหมีการสรางอนุมูล

อิสระ เชน o2-. (Stepanichev et al., 2004) และทําใหเซลลประสาทตายในที่สุด  นอกจากนี้ จาก

การศึกษาทางเซลลวิทยาพบวา Aβ25-35 สามารถทําใหเกิด degeneration ของ synapse ที่บริเวณ

สมองสวน parietal cortex สวน dentate gyrus และสวน CA1 กับ CA3 ของ hippocampus 

(Tohda, Tamura and Komatsu, 2003) ซึ่งภาวะดังกลาวเกิดเชนเดียวกันกับพยาธิสภาพของ

ผูปวยโรคอัลไซเมอร  

 

 สวนการทดสอบดวยวิธ ีMWM และเอาแทนใตน้ําออก หรือเรียกวาวธิ ีprobe trial ที่   

พบวาหนูทดลองกลุม Control-Aβ ไมพบความแตกตางของเปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ํา

อยูใน zone ที่เคยมีแทนเมือ่เปรียบเทียบกับหนูทดลองกลุม Control-sham ผลที่ไดคลายกับการ

ทดลองของ Sipos และคณะ ในป 2007 ที่ทําการฉีด Aβ25-35  peptides เขาไปยังสมองสวน 

entorhinal cortex เพื่อชักนําใหเกิดความจําบกพรอง และทําการทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและ

ความจําโดยใชวิธี probe trial ในวนัถัดจากการทดสอบระยะเวลาในการหาแทนใตน้าํ  ซึ่งพบวาหนู

ทดลองกลุมทีถู่กชักนําใหเกดิความจําบกพรอง  มเีปอรเซ็นตของระยะเวลาในการวายน้ําอยูใน 

zone ที่เคยมแีทนมากกวา zone อ่ืนๆ และไมแตกตางกับหนูทดลองกลุมที่ไมถูกฉดี Aβ25-35 เขาไป

ยังสมองสวน entorhinal cortex  Sipos และคณะ ไดอธิบายวาอาจเกิดจากผลของการเรียนรูซ้าํ

จากการทดสอบระยะเวลาในการหาแทนใตน้ํา จงึอาจสงผลใหหนทูดลองในทุกกลุมมีการเรียนรู

ใหม จงึเปนเหตุใหผลการทดลองในสวนของ probe trial ไมมีความแตกตางกันระหวางกลุม   
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 สําหรับการทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและความจําดวยวิธี RAM ในสัปดาหที่ 1 สัปดาห

ที่ 2 และสัปดาหที่ 4 ของการทดสอบ  ที่พบวาหนูทดลองกลุม Control-Aβ มีความสามารถในการ

จดจําอางอิงไมตางจากหนูทดลองกลุม Control-Sham อาจเนื่องมาจากในชวงสัปดาหที่ 1 สัปดาหที่ 

2 เปนชวงเริ่มตนของการเรียนรูและจดจําตําแหนงของอาหารในอุปกรณ RAM และในสัปดาหที่ 3 

อาจเปนชวงที่หนูทดลองกลุม Control-Sham สามารถจดจําตําแหนงอางอิงของอาหารได จึงทําใหมี

คาความผิดพลาดในการจดจําอางอิง หรือ RME ลดลงในขณะที่หนูทดลองกลุม Control-Aβ เกิด

ภาวะความจําบกพรอง  จึงทําใหจดจําตําแหนงของอาหารในอุปกรณ RAM ไดไมแมนยําเทาหนู

ทดลองกลุม Control-Sham สวนในสัปดาหที่ 4 ของการทดสอบ ที่พบวาหนูทดลองกลุม Control-Aβ 

มีความสามารถในการจดจําอางอิงไมตางจากหนูทดลองกลุม Control-Sham เนื่องมาจาก  

ระยะเวลาทั้งหมดของการทดสอบ RAM อาจไมมากเพียงพอที่จะเห็นความแตกตางอยางชัดเจนของ

ความสามารถในการจดจําอางอิง  ระหวางหนูปกติและหนูที่เกิดภาวะความจําบกพรอง  ซึ่งรูปแบบ

จากผลของการทดสอบดวยวิธี RAM นี้คลายคลึงกับผลของ Stepanichev และคณะ (2006)  ที่

ทําการศึกษาโดยการผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 เขายังบริเวณโพรงสมองของหนูทดลองและหลังจาก

ผาตัด 1 เดือนจะทําการทดสอบพฤติกรรมการเรียนรูและความจําโดยใชวิธี RAM ใชระยะเวลาใน

การทดสอบทั้งหมด 6 สัปดาห  พบวาหนูทดลองกลุมที่ถูกฉีดดวย Aβ25-35 peptides มีคา RME ไม

ตางจากกลุม sham ในชวงสัปดาหที่ 1  3 และ 4 แตมีคา RME มากกวากลุม sham ในชวงสัปดาหที่ 

2 สัปดาหที่ 5 และ สัปดาหที่ 6 ซึ่งการทดลองของ Stepanichev ใชระยะเวลาในการทดสอบทั้งหมด

นานกวาจึงทําใหเห็นความแตกตางอยางชัดเจนระหวางหนูปกติและหนูที่เกิดภาวะความจําบกพรอง

ในชวงสัปดาหที่ 5 และ 6 ของการทดสอบ   

 

 สําหรับความสามารถของความจําขณะทํางาน (working memory) ที่พบวาหนูทดลอง

กลุม Control- Aβ มีคาความผิดพลาดของความจําขณะทํางาน หรือ WME ไมแตกตางกับหนู

ทดลองกลุม Control-Sham  อาจเนื่องมาจากระยะเวลาทั้งหมดของการทดสอบ RAM อาจไมมาก

เพียงพอที่จะเห็นความแตกตางอยางชัดเจนในความสามารถของความจําขณะทํางานระหวางหนู

ปกติและหนูที่เกิดภาวะความจําบกพรอง  ซึ่งคลายคลึงกับผลของ Stepanichev และคณะ (2006) 

ที่ไมพบความแตกตางของคา WME  ในชวงสัปดาหที่ 1 ถึง 4  ของการทดสอบ แตจะพบความ

แตกตางของคา WME ในกลุมที่ถูกฉีดดวย Aβ25-35 peptides ที่มีคามากกวากลุม sham อยางมี

นัยสําคัญในชวงสัปดาหที่ 5 และ 6 ของการทดสอบ 
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                  จากรายงานการศึกษาที่ผานมามีเพียงการศึกษาของ Haque และคณะ (2008) ที่

ศึกษาผลของสาร catechin ในหนูทดลองที่มีความจําบกพรองที่เกิดจากการชักนําของ Aβ โดยฉีด 

Aβ1-40 peptides เขาทางโพรงสมอง และไดรับสาร catechin ผสมในน้ําดื่มที่ขนาด 0.5% ติดตอกัน

เปนเวลา 26 สัปดาห  จากผลการทดลองพบวาสาร catechin สามารถลดระดับการเกิด lipid 

peroxidation ในเลือด ระดับของ ROS ในสมองสวน hippocampus และสงเสริมและ/หรือฟนฟูทั้ง

ความจําอางอิง และความจําขณะทํางานเมื่อทดสอบโดยใชวิธี RAM  ซึ่งสอดคลองกับงานวจิยัชิน้นี้

ที่พบวา ชาเขียวและกากชาเขียวมีฤทธิ์ในการปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรองที่เกิดจากการ

ชักนําของ Aβ25-35 peptides อาจเปนผลเนื่องมาจากในชาเขียวมีสาร catechin ซึ่งเปนสารที่มี

คุณสมบัติในการตานอนุมูลอิสระเปนสวนประกอบ  โดยทั่วไปใบชาแหงจะมีสาร catechin 

ประมาณ 30 % หรือ ในน้ําชาเขียว 1 ถวย มีปริมาณสาร catechin ประมาณ 100 -150 มิลลิกรัม 

เนื่องจากปริมาณสารกากชาเขียวที่ใหแกสัตวทดลองแลวเห็นผลดีตอภาวะความจําบกพรองคือ 

300 มิลลิกรัม/กก น้ําหนักตัว และกากชาเขียวที่ใชในการทดลองนี้มีปริมาณสาร catechin 

ประมาณ 23.51 %(w/w) หากเทียบกลับจะคิดเปนปริมาณสาร catechin ที่ให 70.53 มิลลิกรัม/กก 

น้ําหนักตัว  ซึ่งเปนปริมาณที่คอนขางสูง ดังนั้นสาร catechin ในกากชาเขียว อาจมีสวนชวยในการ

ปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรองไดเชนเดียวกับการใหชาเขียว หรือการใหสาร catechin ได 

 

4. ผลของสารสกัดชาเขยีวและกากชาเขียวตอการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx  

             มีรายงานการศึกษาที่สนับสนุนสมมติฐานที่เชื่อวา  โรคอัลไซเมอรเกี่ยวของกับภาวะ 

oxidative stress เนื่องจากมีรายงานที่พบวาเกิดภาวะ lipid peroxidation เพิ่มข้ึนในสมองของ

ผูปวยโรคอัลไซมเมอรหลังจากเสียชีวิต (Mizuno and Ohta, 1986 ; Richardson, 1993 ; Marcus, 

et al., 1998) แตอยางไรก็ตามรายงานที่ศึกษาความสัมพันธระหวางคาระดับการทํางานของ

เอนไซมตานอนุมูลอิสระกับโรคอัลไซมเมอรยังคงใหผลที่ขัดแยงกัน  โดยมีรายงานวาสมองของ

ผูปวยโรคอัลไซเมอรหลังจากเสียชีวิต  มีการเพิ่มข้ึนของคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD ใน

สมองสวน temporal lobe (Mizuno and Ohta, 1986) เอนไซม GPx ในสมองสวน hippocampus 

และเอนไซม CAT ในสมองสวน hippocampus สวน superior และ middle temporal gyri 

(Lovell, et al., 1995) บางการศึกษารายงานวาไมมีการเปลี่ยนแปลงของคาระดับการทํางานของ

เอนไซม SOD (Marcus, et al., 1998) เอนไซม GPx และเอนไซม CAT ในทุกสวนของสมอง (Kish, 

Morito and Hornykiewiez, 1986; Richardson, 1993; Chen, et al., 1994)  และมีบางการศึกษา

รายงานวามีการลดลงของคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD ในสมองสวน hippocampus และ
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สวน frontal lobe (Richardson, 1993) และเอนไซม CAT ในสมองสวน temporal lobe (Marcus, 

et al., 1998) 

  

             สําหรับในงานวิจัยชิ้นนี้เปนการศึกษาในสัตวทดลองที่ถูกฉีด Aβ25-35 peptides เขายัง

บริเวณโพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดความจําบกพรอง  ซึ่งเปนการจําลองภาวะการเกิดโรคอัลไซเมอร

ในมนุษย  และวัดคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus  

จากผลการทดลองพบวา  หนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่น และถูกผาตัดเพื่อฉีด Aβ25-35 peptides 

เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-Aβ) มีคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx 

ในสมองสวน hippocampus  นอยกวาหนูทดลองกลุมที่ไดรับน้ํากลั่น และถูกผาตัดเพื่อฉีดน้ําเกลือ

เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง (กลุม Control-sham)  ซึ่งสอดคลองกับการรายงานของ Kim และคณะ 

(2003) ที่ทําการศึกษาโดยฉีด Aβ1-42 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมองของหนูขาว และศึกษา

โดยใชวิธี immunohistochemistry จากผลการศึกษาพบวา  mitochondria ในสมองสวน cortex 

สวน hippocampus และสวน thalamus ของหนูทดลองกลุมที่ถูกฉีดดวย Aβ1-42 peptides เขาไป

ยังบริเวณโพรงสมอง  มีการแสดงออก (expression) ของโปรตีนของเอนไซม SOD และ GPx ลดลง 

และรายงานของ Um และคณะ (2006) ที่ทําการศึกษาโดยฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณ

โพรงสมองของหนูถีบจักรเพื่อจําลองภาวะการเกิดโรคอัลไซเมอร  พบวาในสมองสวน 

hippocampus ของหนูทดลองกลุมถูกฉีดดวย Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมอง เกิด

ภาวะ lipid peroxidation เพิ่มข้ึน และมีคาระดับการทํางานของเอนไซม GPx ลดลง  สวนเอนไซม 

SOD มีแนวโนมลดลงแตไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญ จากการศึกษาที่กลาวมาขางตนอธิบายวา 

ทั้ง Aβ25-35 และ Aβ1-42 peptides กระตุนใหเกิดการเสื่อมสลาย (impairment) ตอเอนไซม SOD  

และ GPx  นอกจากการฉีด Aβ เขาไปยังบริเวณโพรงสมองยังมีรายงานของ Shen และคณะ 

(2002)  ที่ศึกษาโดยฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังสมองสวน hippocampus จากผลการทดลอง

พบวาหนูทดลองกลุมถูกฉีดดวย Aβ25-35 peptides มีคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD  และ 

GPx  ในสมองสวน hippocampus ลดลง Shen และคณะอธิบายวา Aβ25-35 peptides อาจกระตุน

ใหเกิดความเปนพิษ (toxicity) ตอเอนไซมทั้งสองชนิดทําใหมีการทํางานลดลง  นอกจากนี้มี

รายงานที่ศึกษาในเซลลเพาะเลี้ยงของเซลลประสาทค้ําจุนชนิด astrocyte (Cheon, et al., 2005) 

เซลลเพาะเลี้ยงของเซลลประสาทสมองสวน hippocampus เมื่อถูกกระตุนดวย Aβ25-35 peptides 

จะสงผลใหมีการทํางานของเอนไซม SOD  และ GPx และการอยูรอดของเซลลลดลง (Dong, et 

al., 2007)  
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             มีรายงานการศึกษาถึงคุณสมบัติในการตอตานอนุมูลอิสระของชาเขียวและสารสําคัญ

ในชาเขียวในมนุษยพบวา  ชาเขียวสามารถลดระดับ MDA ใน plasma (เปนสารที่ถูกสรางจาก

กระบวนการ lipid peroxidation) เมื่อด่ืมขนาด 3 กรัมตอวันเปนเวลา 4 สัปดาห (Freese, et al., 

1999) และสามารถเพิ่มความสามารถในการตานอนุมูลอิสระทั้งหมด (total antioxidant activity) 

ใน plasma เมื่อดื่มขนาด 320 มก. ตอวันเปนเวลา 6 สัปดาห (Erba, et al., 2005) การศึกษาใน

สัตวทดลองพบวาหนูทดลองที่ไดรับสาร catechin ขนาด 0.5 และ 0.1 % เปนเวลา 26 สัปดาห มี

ระดับ ROS และ MDA ในสมองสวน hippocampus นอยกวาหนูทดลองกลุมควบคุม (Haque, et 

al., 2006) สําหรับรายงานการศึกษาความสัมพันธระหวางผลของชาเขียวและสารสําคัญในชาเขียว

กับการทํางานของเอนไซมตานอนุมูลอิสระยังคงใหผลที่ขัดแยงกัน  จากรายงานของ Komatsu 

และ Hiramatsu (2000) พบวาหนูแกที่ไดรับสาร catechin เปนเวลา 1 เดือน มีคาระดับการทํางาน

ของเอนไซม SOD เพิ่มข้ึนใน mitrochondria fraction ของสมองสวน striatum และ midbrains 

และรายงานของ Levites และคณะ (2001) พบวาหนูถีบจักรที่ไดรับสาร EGCG มีคาระดับการ

ทํางานของเอนไซม SOD และ CAT เพิ่มข้ึนในสมองสวน striatum  ในขณะที่รายงานของ 

Skrzydlewska และคณะ (2002) พบวาในสมองของหนูทดลองที่ด่ืมชาเขียวขนาด 3 กรัมตอลิตร 

เปนเวลา 5 สัปดาห มีระดับ 4HNE และ MDA (เปนสารที่ถูกสรางจากกระบวนการ lipid 

peroxidation) มีคาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ลดลง และมีคาระดับการทํางาน

ของเอนไซม CAT เพิ่มข้ึน  อยางไรก็ตามยังไมมีการศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของชาเขียวในการ

ปองกันความบกพรองดานการเรียนรูและความจําที่ถูกชักนําจาก Aβ ตอระดับการทํางานของ

เอนไซมตานอนุมูลอิสระ   

 

             ในงานวิจัยชิ้นนี้เปนการศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของชาเขียวและกากชาเขียวในการ

ปองกันความบกพรองดานการเรียนรูและความจําที่ถูกชักนําจาก Aβ25-35 peptides ตอระดับการ

ทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus จากผลการทดลองพบวาหนู

ทดลองกลุมที่ไดรับชาเขียวขนาด 300 และกากชาเขียวขนาด 30 และ 300 มก./กก. น้ําหนักตัว 

และถูกฉีด Aβ25-35 peptides เขาไปยังบริเวณโพรงสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรอง มี

คาระดับการทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus ใกลเคียงกับหนู

ทดลองกลุมที่ไดรับน้ําและถูกฉีดดวยน้ําเกลือเขาไปยังบริเวณโพรงสมอง จากผลการทดลองแสดง

ใหเห็นวาชาเขียวซึ่งมีสารสําคัญที่มีคุณสมบัติในการตอตานอนุมูลอิสระ  อาจมีฤทธิ์ในการกําจัด
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อนุมูลอิสระ และ/หรือมีฤทธิ์ในการเสริมการทํางาน และ/หรือเพิ่มปริมาณเอนไซม SOD และ GPx 

ในสมองสวน hippocampus มีผลทําใหปองกันหรือลดการเกิดภาวะ lipid peroxidation ในสมอง

สวน hippocampus สงผลใหลดการเสื่อมสลายและการตายของเซลลประสาท จึงสามารถปองกัน

หรือลดการเกิดภาวะความจําบกพรองได สวนกากชาเขียวที่มีสารตานอนุมูลอิสระในปริมาณที่

ใกลเคียงกับชาเขียว  จึงมีคุณสมบัติตอตานอนุมูลอิสระและสามารถปองกันหรือลดการเกิดภาวะ

ความจําบกพรองไดเชนเดียวกับชาเขียว   

 

             สําหรับหนูทดลองกลุมที่ไดรับสารสกัดชาเขียวขนาด 30 มก./กก ที่พบวามีคาระดับการ

ทํางานของเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน hippocampus นอยกวาหนูทดลองกลุม 

Control-sham แตไมแสดงพฤติกรรมการเรียนรูและความจําบกพรอง อาจเนื่องมาจากชาเขียว

ขนาด 30 มก./กก อาจมีสารสําคัญที่มีคุณสมบัติในการตอตานอนุมูลอิสระ ในปริมาณที่ไมมาก

เพียงพอในการเสริมฤทธิ์การทํางาน และ/หรือเพิ่มปริมาณเอนไซม SOD และ GPx ในสมองสวน 

hippocampus แตอาจเพียงพอตอการกระตุนการปองกันหรือลดการเกิดภาวะความจําบกพรอง

โดยผานทางกลไกอื่น เชน มีรายงานวาสมองของผูปวยโรคอัลไซเมอรและสัตวทดลองที่ถูกฉีด Aβ 

เขาไปในสวนของสมองเพื่อชักนําใหเกิดภาวะความจําบกพรองพบวา  การทํางานของเอนไซม 

choline acetyltransferase (ChAT)  และมีการสราง acetylcholine (ACh)  ลดลง ซึ่งเชื่อวา ACh 

เปนสารสื่อประสาทที่เกี่ยวของกับการเรียนรูและความจํา (Yamaguchi and Kawashima, 2001; 

Giovannellia, Casamentia and Scalia, 1995) และมีรายงานวาชาเขียวสามารถปองกันการเกิด

ภาวะความจําบกพรองในหนูแกได  ซึ่งผานทางระบบ Cholinergic โดยพบวาชาเขียวมีผลไปลด

การทํางานของเอนไซม acetylcholinesterase (AChE) ซึ่งเปนเอนไซมที่ทําหนาที่ในการทําลาย

เอนไซม ACh (Kaur, Pathak and Pandhi, 2008) และมีรายงานวาเอนไซม AChE สามารถ

สงเสริมใหเกิดการกอตัวกันของ  Aβ (Inestrosa, Alvarez and Pérez, 1996) ซึ่งกอใหเกิดเปน Aβ 

fibrils 

 

 จากผลการทดลองสามารถสรุปไดวา Aβ25-35 peptides อาจมีผลกระตุนใหเกิดการเสื่อม

สลายของเอนไซม SOD และ GPx และ/หรือกระตุนใหเกิดการสรางอนุมูลอิสระในสมองสวน 

hippocampus เพิ่มข้ึน  จึงอาจทําใหรบกวนสมดุลระหวางอนุมูลอิสระและเอนไซมตานอนุมูล

อิสระในสมอง เปนผลใหเกิดภาวะ oxidative stress และการตายเซลลประสาท  ที่เปนสาเหตุของ

การเกิดความบกพรองของการเรียนรูและความจํา ชาเขียวและกากชาเขียวอาจมีผลในการกําจัด
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อนุมูลอิสระ และ/หรือมีฤทธิ์ในการเสริมการทํางาน และ/หรือเพิ่มปริมาณเอนไซม SOD และ GPx 

จึงอาจทําใหลดการเกิดภาวะ oxidative stress และลดการตายตอเซลลประสาทในสมองสวน 

hippocampus เปนผลใหปองกันการเกิดความบกพรองของการเรียนรูและความจําและเปนที่

นาสนใจวาสารสกัดกากชาเขียวมีประสิทธิภาพในการปองกันการเกิดภาวะความจําบกพรอง ได

ดีกวาสารกัดชาเขียวที่ขนาดเทากัน   
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5. ผลของชาเขียวและกากชาเขียวที่ไมมีคาเฟอีนตอการเรียนรูและความจาํ 
 จากบทความงานวิจยัเบื้องตนของ University of South Florida Health ที่ตีพิมพใน

วารสาร ScienceDaily เมื่อเดือนกรกฏาคม ค.ศ. 2009 ไดระบุวาผูสูงอายุที่ด่ืมกาแฟที่มีคาเฟอนี 5 

แกวตอวัน หรือน้ําชา 14 แกวตอวัน อาจมีสวนชวยปกปองภาวะความสมองเสื่อมจากโรคอลัไซ

เมอรได โดยอางถงึงานวิจยัของ Arendash และคณะ (2009) กับ Cao และคณะ (2009) ซึ่งไดทาํ

การทดลองในหนถูบีจักรที่ไดรับคาเฟอีนในขนาด 0.3 มก/มล ตอวนั (เทากับที่คนบริโภคในขนาด 

500 มก.) พบวาคาเฟอนีนอกจากจะชวยเสริมการเรียนรูและความจําแลว ยงัมีฤทธิ์ลดระดับของ 

amyloid-β peptides ในสมองของหนูแกและหนูทีม่ียนีสทีก่ระตุนการสราง amyloid-β peptides 

ในสมองสวน entorhinal cortex และ hippocampus ลงอยางมนีัยสําคัญ  โดยพวกเขาอธบิายวา

คาเฟอนีนาจะไปยับยั้งการทาํงานของเอนไซม α-secretase และ β-secretase ทําใหลดการสราง

amyloid-β peptides ในสมอง  

 

 อยางไรก็ตาม จากรายงานวิจยัที่ผานมาอาจสรุปไดวาไมเพียงแตคาเฟอนีเทานั้นที่มีสวน

ชวยเสริมและปกปองการเรียนรูและความจํา อาจมสีารตัวอื่นอีกในสารสกัดชาเขียวและกากชา

เขียว เชน สาร polyphenols (พวก catechins) ที่มีรายงานวิจัยพบวามีสวนชวยสงเสริมการเรียนรู

และความจาํในหนูทดลอง (Haque, et al., 2006; Kaur, et al., 2008; Unno,  et al., 2007; 

Vignesa, et al., 2006) และชวยปกปองความเสื่อมของสมองโดยลดการเกิด amyloid plaques ใน

สมองสวน cingulate cortex, hippocampus  และ entorhinal cortex (Rezai-Zadeha, et al., 

2008) ซึ่งจากผลการทดลองในงานวิจยันี้ก็ไดพบเชนเดียวกนัวาหนทูดลองที่ไดรับสารสกัดชาเขยีว

หรือกากชาทีม่ีและไมมีคาเฟอีน สามารถแสดงพฤติกรรมการเรยีนรูและความจําในระดับที่ไม

แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญั  

 
6. สรุปและขอเสนอแนะ 
 ผลการทดลองจากงานวิจยันีอ้าจสรุปไดวา กากชาเขยีวยังเปนสิง่ทีม่ปีระโยชน สามารถ

นํามาสกัดเปนอาหารเสริมบํารุงสุขภาพ เพราะในสารสกัดกากชาเขียวยงัมีสารพวก polyphenols 

รวมทัง้คาเฟอนีที่มฤีทธิ์ตานอนุมูลอิสระ  ซึ่งอาจชวยปกปองภาวะความจาํบกพรองจากการเสือ่ม

ของสมองตามอายุขัย หรือจากความผิดปกติของการสราง amyloid-β peptides ในสมอง  ขอมูล

ผลการวิจยัที่ไดจากโครงการวิจัยนี้จะเปนประโยชนสําหรับงานวิจัยในเฟสตอไป อาทิเชน 

การศึกษาผลของสารสกัดกากชาเขียวตอการเรียนรูและความจาํในคนปกติ เชน นิสิต นักศึกษา ผูที่

อยูในวยัทาํงาน หรือผูสูงอายุ เปนตน  ซึง่ขอมูลการวิจยัเหลานี้จะเปนประโยชนสําหรับการพัฒนา
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สารสกัดกากชาเขียวใหเปนอาหารเสริมบํารุงสุขภาพ เปนการเพิม่มูลคาของใบชา และชวยลด

มลภาวะจากการทิง้หรือทําลายกากชา  
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